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Resumen  

Introducción 

La fibrilación auricular (FA) es una arritmia cardíaca que presenta un aumento 

de su prevalencia, de hecho se espera que los ictus relacionados con FA se 

triplicarán en 2060. Esta tendencia se asocia a un mayor riesgo de eventos 

cardiovasculares adversos mayores (MACE) que conllevará una de las 

principales cargas sanitarias y económicas. La asociación entre la FA y los 

MACE plantea retos en la identificación y el tratamiento precoces. En este trabajo 

se describe la incidencia de nueva FA asociada a ictus y mortalidad así como 

analizar los vínculos y asociaciones entre FA y MACE. Aunque los factores de 

riesgo existentes, los biomarcadores, las variantes genéticas y los parámetros 

de imagen predicen los MACE, los factores emergentes pueden ser más 

decisivos. Es por ello que el papel de la inteligencia artificial (IA) y las técnicas 

de machine learning (ML) ofrecen una vía prometedora para una predicción más 

eficaz del riesgo tromboembólico de la FA. 

Objetivos 

- Identificar la incidencia de FA y episodios de MACE 

- Determinar las características de los pacientes con riesgo de presentar 

FA 

- Definir los posibles factores predictores de MACE en los pacientes con 

nuevo diagnóstico de FA con IA 

Metodología 

Estudio multicéntrico, observacional, retrospectivo y comunitario de una cohorte 

(n = 40.297) de población general de 65-95 años, entre el 1 de enero de 2015 y 

el 31 de diciembre de 2021, sin diagnóstico previo de FA ni MACE en el ámbito 

de Atención Primaria (AP). Para la determinación de factores predictores de 

MACE en los pacientes con FA se desarrollaron cinco modelos ML. Dos tercios 

de los datos se utilizaron para el entrenamiento, empleando diversos enfoques y 

optimizando para minimizar los errores de predicción, mientras que el tercio 

restante se reservó para pruebas y validación. 

Resultados 

Un total de 2.574 personas (6,39 %) desarrollaron un primer episodio de FA con 

una incidencia global de 8,9/1.000 personas-año (IC 95 %: 8,6-9,2). La incidencia 

de MACE entre los pacientes con FA fue de 75,1/1.000 personas-año (IC 95%: 

70,8-79,5), mientras que entre los pacientes sin FA fue de 20,6/1.000 personas-

año (IC 95 %: 20,2-21,1), lo que dio lugar a una razón de tasas de 3,65 (IC 95%: 

3,43-3,88; p<0,001). Además, la incidencia de insuficiencia cardiaca con FA fue 

de 40,1 personas-año (IC 95 % 37,1-43,2), mientras que en el grupo sin FA fue 

de 8,3 personas-año (IC 95 %: 7,9-8,6; p<0,001), con una razón de tasas de 4,85 

(IC 95 %: 4,45-55,3; p<0,001). Antes del diagnóstico de FA, ya existe un mayor 

riesgo de enfermedad renal crónica, cardiopatía isquémica y arteriopatía 
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periférica. También se detectó un mayor riesgo de mal estado nutricional entre 

los pacientes con MACE (49,7 % frente a 26,6 %, p<0,001).  

De los 5 modelos de ML generados, AdaBoost obtuvo el mejor rendimiento 

(accuracy: 0,9999; recall: 1; F1 score: 0,9997). Entre las características 

destacables que influyeron en las predicciones se incluyeron el índice de 

comorbilidad de Charlson (ICC), cáncer, diabetes mellitus, enfermedad pulmonar 

obstructiva crónica, deterioro cognitivo, enfermedad vascular, CHA2DS2-VASc y 

Wells, con asociaciones específicas identificadas. Se observó un riesgo elevado 

de MACE a partir de una puntuación ICC superior a 2,67 ± 1,31 (p<0,001), una 

puntuación CHA2DS2-VASc de 4,62 ± 1,02 (p<0,001) y una clasificación en la 

escala de Wells (riesgo intermedio). 

Conclusión 

Los pacientes estratificados dentro del 4º cuartil (Q4) con riesgo de desarrollar 

FA presentaban un mayor riesgo cardiovascular antes de ser diagnosticados de 

FA, especialmente en pacientes con enfermedad renal crónica, cardiopatía 

isquémica y arteriopatía periférica. El diagnóstico de FA multiplica por cuatro la 

incidencia de insuficiencia cardíaca y por ocho la incidencia de MACE. Las 

puntuaciones CHA2DS2-VASc, ICC y CONUT se identificaron como predictores 

independientes de FA relacionados con MACE. El modelo AdaBoost de ML 

ofrece un enfoque predictivo más preciso para facilitar la identificación precoz 

del riesgo de MACE en la evaluación de los pacientes con FA.  
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Sumary 

Introduction 

Atrial fibrillation (AF) is a cardiac arrhythmia with an increasing prevalence, in fact 

AF-related strokes are expected to triple by 2060. This trend is associated with 

an increased risk of major adverse cardiovascular events (MACE) that will lead 

to a major health and economic. The association between AF and MACE poses 

challenges for early identification and treatment. This paper describes the 

incidence of new AF associated with stroke and mortality and analyses the links 

and associations between AF and MACE. Although existing risk factors, 

biomarkers, genetic variants and imaging parameters predict MACE, emerging 

factors may be more decisive. Therefore, the role of artificial intelligence and 

machine learning (ML) techniques offers a promising avenue for more effective 

prediction of thromboembolic risk of AF. 

Objectives 

- Identify the incidence of AF and MACE events 

- Determine the characteristics of patients at risk of developing AF 

- Define possible predictors of MACE in patients with newly diagnosed AF 

and IA 

Methodology 

Multicentre, observational, retrospective, community-based, multicentre study of 

a cohort (n=40,297) of the general population aged 65-95 years between 1 

January 2015 and 31 December 2021 with no previous diagnosis of AF or MACE 

in the Primary Care setting. Five ML models were developed to determine 

predictors of MACE in AF patients. Two-thirds of the data were used for training, 

employing various approaches and optimising to minimise prediction errors, while 

the remaining third was reserved for testing and validation. 

Results 

A total of 2.574 people (6,39 %) developed a first episode of AF with an overall 

incidence of 8.9/1,000 person-years (95 % CI: 8.6-9.2). The incidence of MACE 

among patients with AF was 75.1/1,000 person-years (95 % CI: 70.8-79.5), while 

among patients without AF it was 20.6/1,000 person-years (95 % CI: 20.2-21.1), 

resulting in a rate ratio of 3.65 (95 % CI: 3.43-3.88, p<0.001). In addition, the 

incidence of heart failure with AF was 40.1 person-years (95 % CI: 37.1-43.2), 

while in the AF-free group it was 8.3 person-years (95 % CI: 7.9-8.6; p<0.001), 

with a rate ratio of 4.85 (95 % CI: 4.45-55.3; p<0.001). Prior to AF diagnosis, there 

is already an increased risk of chronic kidney disease, ischaemic heart disease 

and peripheral arterial disease. A higher risk of poor nutritional status was also 

detected among patients with MACE (49.7 % vs. 26.6 %, p<0.001).  

Of the 5 ML models generated, AdaBoost performed best (accuracy: 0.9999; 

recall: 1; F1 score: 0.9997). Notable characteristics that influenced predictions 

included Charlson Comorbidity Index (CCI), cancer, diabetes mellitus, chronic 

obstructive pulmonary disease, cognitive impairment, vascular disease, 2-VASc 
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and Wells, with specific associations identified. An elevated risk of MACE was 

observed for a CCI score greater than 2.67 ± 1.31 (p<0.001), a CHA2DS2-VASc 

score of 4.62 ± 1.02 (p<0.001) and a Wells scale (intermediate risk). 

Conclusion 

Patients stratified within the 4th quartile (Q4) at risk of developing AF had a higher 

cardiovascular risk before being diagnosed with AF, especially in patients with 

chronic kidney disease, ischemic heart disease and peripheral artery disease. A 

diagnosis of AF increases the incidence of heart failure fourfold and the incidence 

of MACE eightfold. CHA2DS2-VASc, ICC and CONUT scores were identified as 

independent predictors of AF related to MACE. The ML AdaBoost’s model offers 

a more accurate predictive approach to facilitate early identification of MACE risk 

in the evaluation of AF patients. 
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3.1. Antecedentes y estado actual del tema 

La fibrilación auricular (FA) es una arritmia supraventricular con una activación 

eléctrica auricular descoordinada y, en consecuencia, una contracción auricular 

ineficaz. Es decir, las aurículas mandan señales eléctricas rápidas y 

desorganizadas originando contracciones muy rápidas e irregulares entre las 

aurículas y ventrículos1.  

Muchas personas con FA no presentan síntomas, lo que dificulta el diagnóstico. 

Sin embargo, los síntomas más comunes son: Palpitaciones, sensación de 

cansancio o fatiga, dificultad para respirar, mareos o aturdimiento. Para su 

diagnóstico se requiere el registro del ritmo en un electrocardiograma (ECG) que 

muestre FA al menos durante 30 segundos2.  

Las características electrocardiográficas de la FA incluyen3: 

 Intervalos R-R irregularmente irregulares (cuando la conducción 

auriculoventricular no está alterada) 

 Ausencia de ondas P repetitivas distintas  

 Activaciones auriculares irregulares 

La FA es la arritmia cardiaca más frecuente en el mundo y afecta entorno al 10% 

de la población mundial1. A principios del siglo XXI presentaba una tasa de 

mortalidad entorno al 50% a los 5 años de su diagnóstico entre los pacientes con 

FA respecto los que no la padecían4 que con las mejoras en su detección y 

tratamiento ha disminuido notablemente dicha cifra aunque todavía queda 

trabajo por hacer. Se estima que entre 6 y 12 millones de personas sufrirán esta 

afección en 2050 en los EE. UU. y 17,9 millones de personas en Europa en 2060 

debido al envejecimiento y el desarrollo de otras patologías5, hecho que supone 

un gran desafío para los pacientes, la sociedad y la economía sanitaria1. 

La FA es una afección médica crónica que requiere el manejo no solo de las 

complicaciones agudas, sino también la modificación del proceso de la 

enfermedad y la trayectoria a largo plazo del paciente. A pesar de ser la arritmia 

cardíaca más prevalente, la identificación temprana, el diagnóstico y el 

tratamiento de la FA siguen siendo un desafío. La identificación de las personas 

con mayor riesgo de desarrollar FA podría facilitar la orientación de las 

intervenciones preventivas y los programas de cribado para su detección 

precoz6. 

El desarrollo y la progresión de la FA se asocia mayoritariamente con la edad 

pero también al tabaco, actividad física, obesidad, alcohol, peso, hipertensión 

arterial, diabetes, enfermedad renal crónica (ERC), sepsis, biomarcadores, 

alteraciones en el ECG, pruebas de imagen y genéticas1,3. Además, la FA 

aumenta el riesgo de accidente cerebrovascular isquémico7, infarto de 

miocardio8, insuficiencia cardíaca9 y mortalidad10,11. Actualmente, estos cuatro 

factores se estudian de manera conjunta como eventos cardiovasculares 

adversos mayores (MACE)12 siendo la FA un potente predictor de presentar un 
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MACE11,13. Se estima que los pacientes con FA e hipercolesterolemia presentan 

un 24,3 % riesgo de padecer un MACE a los 4 años14. 

En los últimos años ha crecido el interés por identificar nuevos factores 

predictivos de MACE en pacientes con FA8. Son bien conocidos aquellos factores 

de riesgo “tradicionales” como la edad, el sexo, la hipertensión, la diabetes, 

biomarcadores, variantes genéticas, parámetros de imagen y la función auricular 

izquierda15,16 pero están cobrando fuerza otros como la obesidad, la enfermedad 

pulmonar obstructiva crónica (EPOC) o la ERC17-19; este enfoque novedoso se 

asocia a una reducción del riesgo de MACE, incluida la mortalidad y la 

tromboembolia20. Menos estudiados pero con previsiones alentadoras son el 

estado nutricional, la escala de Wells e ICC. 

La escala del control nutricional (CONUT) permite de forma fácil, rápida y sencilla 

la valoración del estado nutricional de los pacientes con únicamente los valores 

del colesterol total, linfocitos y albumina de una analítica sanguínea21. Existen 

diferentes déficits nutricionales que están infradiagnosticados en los pacientes 

con FA22. También hay pocos datos sobre sujetos con FA desnutridos o sobre la 

relación entre la desnutrición y MACE a medio y largo plazo en la población con 

FA23. La malnutrición es un factor pronóstico desfavorable asociado al aumento 

de la mortalidad, número de estancias hospitalarias, reingresos y consumo de 

recursos que empieza a cobrar fuerza desde AP24 ya que pueden reflejar 

necesidades sociales no halladas previamente25. 

Se ha estimado que las condiciones tromboembólicas fueron responsables de 1 

de cada 4 muertes en todo el mundo en 2010 y, en conjunto, la trombosis, como 

mecanismo subyacente común de MACE y tromboembolia venosa (TEV)26. La 

escala de Wells se utiliza para estratificar el riesgo de sufrir una trombosis venosa 

profunda y embolia pulmonar27. La FA favorece un estado procoagulante que 

promueve el desarrollo de trombos en la aurícula izquierda provocando una 

alteración de la hemostasia, aumento del recambio de fibrina y la activación de 

plaquetas28. Aunque se ha observado que los pacientes con FA tienen un mayor 

riesgo de TEV durante los primeros 6 meses después del diagnóstico de FA29, la 

puntuación de Wells no es aceptada como indicador de pronóstico de 

tromboembolia en pacientes con FA. 

El ICC es una herramienta utilizada para medir la esperanza de vida a los diez 

años a partir de las comorbilidades de los pacientes30. Una puntuación más alta 

del ICC se correlaciona con un riesgo elevado de resultados adversos o 

mortalidad. Entre los pacientes con FA y un ICC elevado existe una mayor 

asociación más fuerte de MACE, hemorragias graves y hospitalización respecto 

aquellos pacientes sin diagnóstico de FA31 pero esta relación todavía no se ha 

explorado de un forma exhaustiva. 

Recientemente, se han realizado importantes progresos en la detección de la 

FA. La identificación de individuos con mayor riesgo de contraer FA podría 

facilitar la implementación de intervenciones preventivas y programas de cribado 

para la detección temprana de la FA, por ejemplo, en subgrupos con riesgo alto 

de ictus, introducción de anticoagulantes, optimización terapéutica, etc.  
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Recomendaciones actuales para el manejo de la FA1 (destacados aquellos 

puntos relacionados entre FA y MACE): 

Tabla 1. Recomendaciones sobre la FA de la American College of Cardiology/American Heart 

Association (2023)1 

Recomendaciones 
Clase de 

recomendación 

Nivel de 

evidencia 

Para pacientes con FA y un riesgo tromboembólico anual estimado de ≥2 

% anual (por ejemplo, CHA2DS2-VASc de ≥2 en hombres y ≥3 en 

mujeres), se recomienda la anticoagulación para prevenir el ictus y la 

tromboembolia sistémica 

I A 

En los pacientes con FA que no tienen antecedentes de estenosis mitral 

reumática de moderada a grave o una válvula cardíaca mecánica, y que 

son candidatos a la anticoagulación, se recomiendan los nuevos 

anticoagulantes orales (NACO) frente a la warfarina/acenocumarol para 

reducir el riesgo de mortalidad, ictus, embolia sistémica y hemorragia 

intracraneal 

I A 

En los pacientes con FA que reciben warfarina/acenocumarol y 

desarrollan una hemorragia potencialmente mortal, se recomienda el 

tratamiento con concentrado de complejo de protrombina de 4 factores (si 

está disponible) además de vitamina K intravenosa para lograr 

rápidamente la corrección del índice internacional normalizado (INR) por 

encima del tratamiento con plasma fresco congelado y vitamina K 

intravenosa 

I A 

Los pacientes con FA, independientemente de su sexo, diversidad de 

género, raza y etnia, o determinantes sociales de la salud (DSS) 

adversos, se les debe ofrecer de forma equitativa terapias de reducción 

del riesgo de ictus, así como estrategias de control de la frecuencia o el 

ritmo, estilo de vida y modificación de los factores de riesgo según esté 

indicado para mejorar la calidad de vida y prevenir resultados adversos 

I B 

En pacientes con FA recién diagnosticada, se recomienda realizar un 

ecocardiograma transtorácico para evaluar la estructura cardíaca, 

pruebas de laboratorio que incluyan un hemograma completo, un panel 

metabólico y la función tiroidea cuando exista sospecha clínica, pruebas 

específicas para evaluar otras afecciones médicas asociadas a la FA, con 

el fin de determinar los factores de riesgo de ictus y hemorragia, así como 

las afecciones subyacentes que guiarán el tratamiento posterior 

I B 

En pacientes con un dispositivo de ritmo intracardiaco capaz de 

diagnosticar FA, como el derivado de un marcapasos auricular, el 

diagnóstico de FA sólo debe hacerse después de confirmarlo visualmente 

mediante la revisión de los trazados intracardiacos para excluir artefactos 

de señal y otras arritmias 

I B 
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Los pacientes con FA deben ser evaluados para determinar su riesgo 

anual de eventos tromboembólicos, riesgo anual de tromboembolias 

mediante una puntuación de riesgo clínico, como CHA2DS2-VASc 

I B 

Los pacientes con FA deben ser evaluados en busca de factores que 

indiquen específicamente un mayor riesgo de hemorragia, tanto previas y 

uso de fármacos que aumenten el riesgo, con el fin de identificar posibles 

intervenciones para prevenir hemorragias con anticoagulación 

I B 

Entre los individuos sin antecedentes conocidos de FA, se recomienda 

que el diagnóstico inicial de FA lo realice un clínico mediante la 

interpretación visual de las señales electrocardiográficas, 

independientemente del tipo de ritmo o dispositivo de monitorización 

I B 

Los pacientes con mayor riesgo de FA deben cambiar el estilo de vida y 

modificar los factores de riesgo abordando la FA, que aborde la obesidad, 

la inactividad física, el consumo de alcohol, el tabaquismo, la diabetes y 

la hipertensión 

I B 

En los pacientes diagnosticados de FA que tienen un riesgo anual de ictus 

o eventos tromboembólicos ≥2 %, la selección del tratamiento para 

reducir el riesgo de ictus debe basarse en el riesgo de tromboembolia, 

independientemente de si el patrón de FA es paroxístico, persistente, 

persistente de larga evolución o permanente 

I B 

En pacientes diagnosticados de FA con riesgo de ictus, se recomienda 

reevaluar periódicamente la necesidad y la elección del tratamiento para 

reducir el riesgo de ictus y hemorragia 

I B 

En pacientes con FA que reciben dabigatrán y desarrollan una hemorragia 

potencialmente mortal, se recomienda el tratamiento con idarucizumab 

para revertir rápidamente el efecto anticoagulante del dabigatrán 

I B 

Para los pacientes con FA que reciben warfarina/acenocumarol, se 

recomienda un INR objetivo entre 2 y 3, así como una gestión óptima de 

las interacciones entre fármacos, una ingesta dietética constante de 

vitamina K y una monitorización rutinaria del INR para mejorar el tiempo 

en el rango terapéutico y minimizar los riesgos de tromboembolismo 

evitable o hemorragia grave 

I B 

En pacientes con FA que reciben inhibidores del factor Xa y presentan 

hemorragias potencialmente mortales, se recomienda el tratamiento con 

andexanet alfa (apixabán o rivaroxabán, edoxabán) o concentrado de 

complejo de protrombina de 4 factores para revertir rápidamente el efecto 

anticoagulante del inhibidor del factor Xa 

I B 

En pacientes con función del ventrículo izquierdo reducida y FA, debe 

recomendarse el control del ritmo para evaluar si la FA está contribuyendo 

a la reducción de la función del ventrículo izquierdo 

I B 
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Para los pacientes con FA que reciben NACO, se recomienda una gestión 

óptima de las interacciones farmacológicas para aquellos que reciben 

tratamiento concomitante con fármacos interactuantes, especialmente 

inhibidores o inductores de CYP3A4 y/o p-glicoproteína 

I C 

Para pacientes con FA y un riesgo tromboembólico anual estimado de ≥1 

% pero <2 % anual (equivalente a una puntuación CHA2DS2-VASc de 1 

en hombres y 2 en mujeres), la anticoagulación es razonable para 

prevenir el ictus y el tromboembolismo sistémico 

IIa A 

Para los pacientes que han tenido un evento tromboembólico sistémico 

sin antecedentes conocidos de FA y en los que se busca la máxima 

sensibilidad para detectar la FA, se recomienda un monitor cardiaco 

implantable 

IIa B 

Entre los pacientes con diagnóstico de FA, se debería inferir la frecuencia, 

duración y carga de la FA mediante algoritmos automatizados disponibles 

en monitores electrocardiográficos, monitores cardíacos implantables y 

dispositivos de ritmo cardíaco con derivación auricular con una revisión 

periódica para excluir otras arritmias 

IIa B 

Entre los pacientes con FA en los que se aconseja la monitorización 

cardíaca, se recomienda el uso de un dispositivo electrocardiográfico que 

proporcione un trazado de alta calidad para detectar recurrencias 

IIa B 

Pacientes con FA con riesgo anual intermedio de tromboembólicos según 

las puntuaciones de riesgo (p. ej., equivalente a una puntuación 

CHA2DS2-VASc de 1 en hombres o 2 en mujeres), que siguen teniendo 

dudas sobre el beneficio de la anticoagulación, podrían beneficiarse de la 

modificación de factores de riesgo de ictus para ayudar a fundamentar la 

decisión 

IIa B 

En pacientes con ictus o accidente isquémico transitorio (AIT) de causa 

indeterminada, la monitorización cardíaca inicial, o si fuera necesaria la 

monitorización prolongada con un registrador de bucle implantable, son 

recomendables para mejorar la detección de la FA 

IIa B 

En pacientes con FA sintomática, el control del ritmo puede ser útil para 

mejorar los síntomas 
IIa B 

En pacientes con diagnóstico reciente de FA (<1 año), el control del ritmo 

puede ser útil para reducir las hospitalizaciones, el ictus y la mortalidad 
IIa B 

En pacientes con FA e insuficiencia cardíaca, el control de ritmo puede 

ser útil para mejorar los síntomas y mejorar los resultados, como la 

mortalidad y las hospitalizaciones por insuficiencia cardíaca e isquemia 

IIa B 

En pacientes con FA, las estrategias de control del ritmo pueden ser útiles 

para reducir la probabilidad de progresión de la FA 
IIa B 
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En los pacientes con FA que reciben dabigatrán y presentan hemorragia 

potencialmente mortal, el tratamiento con concentrado de complejo 

protrombínico activado  es razonable para revertir el efecto anticoagulante 

de dabigatrán si no se dispone de idarucizumab 

IIa C 

La toma de decisiones basadas en la evidencia podría ser útil para guiar 

las decisiones sobre el tratamiento de reducción del ictus a lo largo del 

curso de la enfermedad para mejorar el compromiso terapéutico, la 

calidad de la toma de decisiones y la satisfacción del paciente 

IIb B 

En los pacientes con FA que desarrollan una hemorragia gastrointestinal 

grave, la reanudación del tratamiento anticoagulante oral puede ser 

razonable tras la corrección de las causas reversibles de la hemorragia y 

la reevaluación de sus beneficios y riesgos a largo plazo con un enfoque 

de equipo multidisciplinar  

IIb B 

En pacientes con FA, las estrategias de control del ritmo pueden ser útiles 

para reducir la probabilidad de desarrollo de demencia o de 

empeoramiento de las anomalías estructurales cardíacas 

IIb B 

En pacientes con FA que presenten síntomas asociados, un control del 

ritmo (p. ej., cardioversión o tratamiento farmacológico) puede ser útil 

para determinar qué síntomas son atribuibles a la FA 

IIb C 

En pacientes con FA recién diagnosticada, no deben realizarse de forma 

rutinaria pruebas protocolizadas de isquemia, síndrome coronario agudo 

(SCA) y embolia pulmonar (EP) para evaluar la etiología de la FA, a 

menos que existan signos o síntomas adicionales que indiquen esos 

trastornos 

III B 

En pacientes considerados de alto riesgo de ictus, las puntuaciones de 

riesgo de hemorragia no deben utilizarse de forma aislada para 

determinar la elegibilidad para la anticoagulación oral, sino para identificar 

y modificar los factores de riesgo de hemorragia y para informar la toma 

de decisiones médicas 

III B 

En pacientes con FA candidatos a anticoagulación y sin indicación de 

tratamiento antiagregante plaquetario, no se recomienda el uso de ácido 

acetilsalicílico solo o en combinación con clopidogrel como alternativa a 

la anticoagulación para reducir el riesgo de ictus 

III B 

En pacientes con FA sin factores de riesgo de ictus, la monoterapia con 

ácido acetilsalicílico para la prevención de episodios tromboembólicos no 

aporta ningún beneficio 

III B 

 

El aumento de la prevalencia de la FA y la posibilidad de prevenir el ictus han 

impulsado iniciativas para implementar el cribado de la FA de rutina en aquellos 

pacientes con factores de riesgo mediante el electrocardiograma1. 

Generalmente, un cribado oportunista o sistemático en individuos a partir de ≥65 

años o con otras características sugestivas de mayor riesgo de MACE siendo 
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Atención Primaria (AP) o el cribado comunitario un buen escenario para el 

cribado de la FA32. 

Actualmente, hay diferentes escalas para evaluar el riesgo de FA, pero ninguna 

ha sido trasladada a la práctica clínica habitual. A nivel del territorio de estudio, 

ha sido propuesta la escala de risk-FA como predictora de sufrir FA en los 

próximos 5 años33. Los avances de la tecnología harán posible que se pueda 

detectar la FA y evaluarla gracias a los nuevos dispositivos móviles34-38 y 

aplicaciones39.  

Las patologías incluidas como MACE y sus factores de riesgo deberían ser 

tratados activamente para reducir la mortalidad relacionada. La FA es un potente 

predictor de MACE11,13. Estudios recientes también han demostrado el valor 

pronóstico de la puntuación CHA₂DS₂-VASc en varias enfermedades 

cardiovasculares y no cardiovasculares encontrando relación entre los MACE y 

el aumento del CHA₂DS₂-VASc, la presencia de puntuaciones elevadas se 

asocia con un mayor riesgo de sufrir un MACE40,41. 

Se han desarrollado diferentes esquemas de estratificación del riesgo de MACE, 

como CHA2DS2-VASc1, la puntuación de Framingham42, ATRIA43, la puntuación 

CHARGE-AF44,45 o Atrial Fibrillation Research in Catalonia (AFRICAT)46. Sin 

embargo, las puntuaciones de riesgo clínico siguen presentando dificultades y 

limitaciones que restringen su aplicabilidad a determinadas poblaciones. La 

capacidad discriminativa de las puntuaciones de riesgo clínico para predecir el 

riesgo de accidente cerebrovascular de un individuo es, en el mejor de los casos, 

moderada47. De ahí que la integración de factores de riesgo adicionales pueda 

ser un valioso complemento a los pronósticos existentes y ayudar a identificar a 

los pacientes de alto riesgo. 

Considerando la enorme amenaza epidemiológica asociada con la FA y la 

disminución de MACE, los esfuerzos actuales ahora van más allá de la 

prevención primaria convencional basada en el tratamiento de los factores de 

riesgo a la llamada prevención "primordial", que significa la prevención del 

desarrollo de factores de riesgo en primer lugar48. Para conseguirlo hace falta la 

implementación de medidas preventivas, intervención temprana y programas de 

cribado en la población general. Este enfoque apunta a prevenir la aparición de 

factores de riesgo en la población a través, por ejemplo, de la mejora del 

comportamiento individual con la adopción de un estilo de vida saludable48. Una 

anamnesis y una exploración física específicas en la evaluación inicial y repetirse 

durante el seguimiento periódico, especialmente teniendo en cuenta el riesgo 

evolutivo de tromboembolia y la cadencia de los síntomas en respuesta al 

tratamiento1,3. El trabajo de un equipo multidisciplinar y una adecuada relación 

médico-paciente que fomente la confianza mutua es esencial para evaluar 

mejoras en el estilo de vida, identificar de forma temprana la FA y continuar 

monitoreando la evolución de los pacientes con el fin de evitar MACE. 

La aparición de la IA pueden ser una prometedora vía para la detección, 

intervención y estratificación del riesgo de los pacientes con FA y reducir los 

MACE. Estos métodos proporcionan algoritmos precisos y eficientes para el 
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análisis de datos, mejorando la precisión de la predicción, la identificación y la 

automatización de tareas. Los algoritmos de IA se utilizan cada vez más en 

diversos escenarios relacionados con la FA, como el diagnóstico49, la predicción 

de resultados50, la caracterización de la enfermedad49 y la evaluación de la 

eficacia del tratamiento51.  

El ML es una técnica de IA basada en algoritmos que mejoran automáticamente 

mediante un proceso iterativo de aprendizaje a partir de datos, identificación de 

patrones y toma de decisiones. Estos modelos de ML están obteniendo buenos 

resultados en pacientes con FA52, ya que pueden integrar grandes cantidades 

de datos procedentes de múltiples fuentes e identificar patrones y correlaciones 

complejos que pueden no ser evidentes utilizando métodos estadísticos 

tradicionales50,53 siendo una excelente oportunidad para los pacientes con FA y 

disminuir los MACE. Sin embargo, es importante tener en cuenta que el 

rendimiento y los enfoques de la IA y el ML pueden variar54. Los avances que 

proporcionan este tipo de modelos han hecho que se hayan establecido normas 

reguladoras para incluir enfoques y software de ML55. Las propuestas actuales 

están desarrollando métodos de regulación para la validación de los algoritmos, 

al tiempo que dejan margen para la flexibilidad y la innovación 55. 
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4.1. Hipótesis  

Hipótesis por cada objetivo principal: 

 Riesgo de FA 

H0: No existe mayor riesgo de incidencia en la población de un nuevo diagnóstico 

de FA. 

H1: Existe mayor riesgo de incidencia en la población de un nuevo diagnóstico 

de FA. 

 Incidencia de FA y MACE 

H0: No existe mayor riesgo de incidencia de MACE en la población con nuevo 

diagnóstico de FA respecto a la que no desarrolla FA. 

H1: Existe mayor riesgo de incidencia de MACE en la población con nuevo 

diagnóstico de FA respecto a la que no desarrolla FA. 

 Factores predictores de MACE en pacientes con FA 

H0: No existen factores predictores de MACE en los pacientes con nuevo 

diagnóstico de FA. 

H1: Existen factores predictores de MACE en los pacientes con nuevo 

diagnóstico de FA. 
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4.2. Objetivos 

Objetivos principales 

 Identificar la incidencia de FA y el riesgo de MACE en la población con 

nuevo diagnóstico de FA 

 Determinar las características de los pacientes con riesgo de presentar 

FA 

 Definir los posibles factores predictores de MACE en los pacientes con 

nuevo diagnóstico de FA con IA 

 

Objetivos secundarios 

 Describir la incidencia de FA asociada al diagnóstico de ictus 

 Identificar las características clínicas de los pacientes con FA y MACE 

 Conocer las puntuaciones de las escalas CHA₂DS₂-VASc, Wells y 

CONUT 

 Examinar el estado nutricional entre los pacientes con FA y el desarrollo 

de MACE  

 Evaluar si el estado nutricional de los pacientes es un factor de riesgo de 

MACE en pacientes con FA 
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5.1. Diseño, población de referencia y período de estudio 

Para la consecución de los objetivos específicos propuestos, se diseñó el 

proyecto en tres fases: 

a) Primera fase: diseño multicéntrico, observacional, retrospectivo y comunitario 

de una cohorte de pacientes (artículo 1) con el objetivo de determinar la 

incidencia de ictus y FA. 

b) Segunda fase: diseño multicéntrico, observacional, retrospectivo y comunitario 

de una cohorte de pacientes (artículo 2) con el objetivo de describir las 

características de los pacientes con nuevo diagnóstico de FA y sus relaciones 

con los MACE. 

c) Tercera fase: diseño multicéntrico, observacional, retrospectivo y comunitario 

de una cohorte de pacientes (artículo 3) con el objetivo de identificar factores 

pronósticos de MACE en pacientes nuevo diagnóstico de FA. 

La población de referencia fue la población general de entre 65 y 95 años de la 

región sanitaria de Terres de l’Ebre (RSTE) entre el 01/01/2015 y el 31/12/2021 

en el ámbito de AP. 

5.2. Ámbito del estudio  

El estudio se ha llevado a cabo en la RSTE (Figura 1), situadas en la zona sur 

de Cataluña (España). 

Figura 1. Mapa de Cataluña por regiones sanitarias. Fuente: gencat.cat  

 

El territorio está compuesto por 4 comarcas, 11 Equipos de Atención Primaria 

(EAP), gestionados por el Instituto Catalán de la Salud (ICS), Departamento de 

Salud de Cataluña (CatSalut). La atención especializada se recibe en el hospital 

de referencia, Hospital de Tortosa Virgen de la Cinta, ubicado en Tortosa, que es 

gestionado públicamente por el ICS. Los EAP están organizados como equipos 
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clínicos funcionales independientes. La mayoría de la población censada en el 

territorio (98.2 %) cuenta con un Historial Compartido de Salud de Cataluña 

(HC3) activo y disponible digitalmente para el monitoreo continuo desde 

cualquier centro. 

El territorio de TE presenta una población de 178.112 habitantes (49.6% mujeres) 

distribuidos en 54 municipios, con un promedio de 53.8 habitantes por km2, en 

comparación con los 241.8 habitantes por km2 en Cataluña56. Se puede 

constatar que el índice de envejecimiento de la población (159.5) es superior al 

de Cataluña (131.3) y España (118.4)57. Este índice se obtuvo mediante la 

relación entre la población mayor de 65 años y la población menor de 15 años 

por cada 100 habitantes. La población de 65 años o más representa el 31.1 % 

de la población total. La población del estudio tiene un ingreso promedio más 

bajo que la población general en Cataluña (77.4 % vs. 100 % per cápita)58,59. 

5.3. Recopilación de datos y fuentes de información 

Los datos han sido obtenidos a partir de la historia clínica electrónica (programas 

E-CAP y SAP) gestionados por el ICS, que recopila la información de los centros 

de AP y hospitales de la región sanitaria de manera anónima y sin tener contacto 

con los casos incluidos. 

El Departamento de las Tecnologías de la Información y Comunicaciones, a 

través del registro del conjunto mínimo básico de datos al alta hospitalaria 

(CMBD-HA), proporcionó retroactivamente una base de datos digitalizada y  

anonimizada con la historia clínica utilizando la Clasificación Internacional de 

Enfermedades (versión 11; CIE-11) al investigador principal en un formato 

totalmente anónimo. 

Los conjuntos de datos utilizados para este proyecto fueron los siguientes: 

1. El Instituto de Estadística de Cataluña recopiló datos sobre el índice de 

envejecimiento, la densidad de habitantes y la renta familiar bruta 

disponible por habitante para cada región de Cataluña. 

2. El Plan de Salud de la Región Sanitaria de les TE 2021-2025 define los 

objetivos, prioridades y acciones sanitarias para la región. 

3. El HC3 con la información demográfica y clínica sobre la atención 

hospitalaria y ambulatoria en los hospitales catalanes. 

4. Las 11 EAP gestionadas por el ICS comparten una base de datos de 

información clínica de AP y de las interacciones hospitalarias, que incluye 

datos clínicos, diagnósticos, medicación, derivaciones y estado de los 

pacientes hasta el 31 de diciembre de 2021 (fecha fin del seguimiento). 
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5.4. Criterios de inclusión y exclusión 

Inicialmente, el estudio incluyó a personas del territorio mayores de 65 años sin 

FA conocida o registrada ni MACE en su historial clínico, resultando en un total 

de 55.459 participantes. Se definieron los siguientes criterios: 

 Criterios de inclusión: sujetos entre 65 y 95 años, sin diagnóstico de FA ni 

MACE previo, alto riesgo-FA, historia clínica activa en cualquiera de los 

centros de salud del territorio con información accesible a través de la 

HC3, residencia en el territorio y adscripción a alguno de los EAP del 

mismo. Se consideró motivo de exclusión la no disponibilidad o pérdida 

de información necesaria para el estudio. 

 Criterios de exclusión: sujetos <65 o >95 años, diagnóstico previo de FA 

y/o MACE, población fuera de las TE, tratamiento con anticoagulantes, 

estado cognitivo incapacitante, Barthel <55, portador de marcapasos o 

desfibrilador. 

5.5. Variables de estudio  

La información sobre la FA y/o MACE así como las comorbilidades de riesgo 

cardiovascular se obtuvieron hasta la pérdida del seguimiento, la fecha de 

defunción o el 31 de diciembre de 2021, lo que ocurriera primero. Todos los 

diagnósticos de FA fueron verificados por dos médicos investigadores que 

desconocían el diagnóstico MEANS. En el caso de no existir un consenso en el 

diagnóstico de FA se consultó a un cardiólogo. Los pacientes se clasificaron 

según la presencia de FA. En los pacientes diagnosticados, durante el período 

de seguimiento, los datos se extrajeron en el momento del diagnóstico de FA o 

hasta el final del seguimiento. Las variables se incluyeron en el momento del 

diagnóstico de FA o MACE. En el resto de los casos, las variables se obtuvieron 

en el último año de seguimiento. 

1. Variables sociodemográficas: edad, sexo, EAP y comarca. 

2. Factores de riesgo cardiovascular y diagnósticos mediante prefijos de 

códigos específicos de la CIE-11 para hipertensión (I10-I15), 

hipercolesterolemia (E78), tabaquismo (F17.203, Z72), índice de masa 

corporal (IMC), diabetes mellitus (E10-E14), síndrome de apnea-hipopnea 

del sueño (G47.3), insuficiencia cardíaca (I50-51), cardiopatía isquémica 

(angina estable o inestable, intervención coronaria percutánea, bypass 

coronario o infarto de miocardio) (I20-I25), enfermedad renal crónica 

(ERC) (N18) y tasa de filtración glomerular estimada (TFGe ml/min/1.73 

m2), enfermedad cerebrovascular (ictus isquémico o accidente isquémico 

transitorio) (I63, G45), EPOC, asma, bronquitis crónica (J40-J45), cáncer 

(C00-C96) y Covid (U07.1). La enfermedad coronaria se definió como 

antecedentes de infarto de miocardio, angioplastia coronaria transluminal 

percutánea y/o cirugía de injerto de derivación coronaria. Los datos sobre 

el Covid se recogieron desde el 15/03/2020 (primera oleada en España) 

hasta el 31/12/2021.  
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3. Puntuaciones clínicas: índice de riesgo de FA33,46, riesgo de accidente 

cerebrovascular según la puntuación CHA₂DS₂-VASc, Índice de Barthel 

para Actividades Básicas de la Vida Diaria (ABVD), estado nutricional 

controlado (puntuación CONUT) y puntuación de Grupos de Morbilidad 

Ajustados (GMA) según las pautas actuales1. El modelo para categorizar 

el riesgo de sufrir fibrilación auricular en cinco años en personas de la 

comunidad ≥65 años fue publicado previamente33,46. Incluye las 

siguientes variables: sexo, edad, frecuencia cardíaca promedio, peso 

promedio y puntuación CHA₂DS₂-VASc. La fórmula matemática del 

modelo se aplicó a la población objetivo sin diagnóstico de FA y se 

definieron los cuartiles de la distribución de menor a mayor riesgo (Q1-

Q4), siendo de interés el Q4 (alto riesgo). Se calculó la densidad de 

incidencia de fibrilación auricular/1000 personas-años (ID) para cada 

grupo, al igual que la incidencia de ictus, MACE y la prevalencia registrada 

de deterioro cognitivo. 

4. Tratamiento farmacológico: antiagregantes plaquetarios, nuevos 

anticoagulantes y antivitamina K.  

5. Estado final (muerte/vivo). 

5.6. Análisis estadístico  

Los datos basales se expresaron en diversos formatos: números, porcentajes, 

media, desviación estándar (DE), mediana y rango intercuartílico (RIQ), según 

se consideró apropiado. Para las variables cualitativas, se empleó la distribución 

chi-cuadrado para el análisis bivariante en los casos de distribuciones normales, 

mientras que las variables cuantitativas se evaluaron mediante la distribución t 

de Student para muestras independientes. 

La tasa de incidencia se calculó considerando el tiempo total de observación de 

cada individuo de la población de estudio, que tiene en cuenta la duración tanto 

del riesgo de enfermedad como del seguimiento. Las variables con un valor p 

inferior a 0,05 se consideraron estadísticamente significativas en los análisis. 

Para evaluar el riesgo cardiovascular de los resultados asociados a la FA, se 

calcularon las odds ratio (OR) comparando la tasa de eventos en el grupo 

expuesto a la FA con la del grupo control o no expuesto. Los aumentos absolutos 

del riesgo se expresaron en eventos por 1.000 personas-año de seguimiento. 

Para la comparación de la incidencia de MACE entre los grupos con y sin FA, se 

empleó el análisis de regresión de Cox, mientras que la mortalidad se evaluó 

mediante curvas de Kaplan-Meier. También se calcularon hazard ratio (HR) 

utilizando el análisis de regresión de Cox proporcional. Las HR se ajustaron 

mediante la inclusión de variables de confusión significativas en el modelo de 

regresión. Cualquier variable que se encontrara con un valor p significativo 

(p≤0.05) y que no estuviera incluida en las puntuaciones utilizadas (CONUT y 

CHA2DS2-VASc) se consideró como posible factor de confusión. 

El análisis estadístico y la gestión de los datos se realizaron con IBM SPSS 

Statistics versión 21.0. 
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5.6.1. Datos y algoritmos de machine learning 

En este estudio, se utiliza la IA para analizar datos mediante la aplicación de 

técnicas de machine learning (ML). Se crearon diferentes modelos de ML. Estos 

se entrenaron con todas las características (variables) utilizadas en el estudio 

para predecir el desarrollo de MACE en el término de un año, así como la 

predicción del desarrollo de FA. 

Una parte fundamental del estudio, previa a la construcción de los modelos de 

aprendizaje, consistió en la "Ingeniería de Características", que implica el análisis 

y selección de las variables, así como el procesamiento de los datos que 

contienen. Para ello, se eliminaron aquellas variables que solo aportaban ruido 

y/o estaban correlacionadas con otras que tenían mayor influencia en el objetivo 

que pretendíamos predecir. 

Se seleccionaron aleatoriamente dos tercios de los datos para el entrenamiento 

y la construcción de los modelos con el fin de reducir el error de predicción. El 

tercio restante se utilizó para las pruebas finales y la validación de los modelos. 

Los cálculos numéricos y el análisis de datos se realizaron utilizando Python 

versión 3, las bibliotecas SKLearn y TensorFlow debido a su versatilidad y 

facilidad de programación. 

5.6.2. Análisis del rendimiento de los modelos 

Se utilizaron diversas métricas para evaluar los algoritmos, incluyendo la 

robustez de la predicción, exhaustividad, sensibilidad, especificidad, precisión, 

recall, accuracy y F1 score (combinación de precisión y recall). La evaluación de 

estas métricas permitió el ajuste de los hiperparámetros del modelo. Después de 

evaluar el rendimiento de las diferentes plantillas mediante el valor medio del 

área bajo la curva ROC (AUC ROC), se eligió el modelo con el rendimiento más 

alto y robusto. También se tuvo en cuenta la DE de los resultados para evaluar 

la estabilidad, sensibilidad, especificidad y accuracy.  

5.6.3. Interpretabilidad del modelo 
Se utilizó el método de SHapley Additive exPlanations (SHAP) para analizar qué 

factores eran los más importantes y en qué medida contribuyen a las 

predicciones del modelo. Para permitir un análisis individual de cada paciente se 

creó un modelo individual de explicabilidad automática. Después de analizar las 

variables de un paciente, este último modelo permite explicar la probabilidad de 

que un paciente con FA tenga un MACE y qué factores y en qué medida 

contribuyen a esta predicción. 

5.7. Aspectos éticos y protección de datos 

Los protocolos de los estudios recibieron evaluación ética y aprobación del 

Comité Ético del Instituto Universitario de Investigación en Atención Primaria 

Jordi Gol con número de registro 22/243-P. 
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Los estudios se realizaron de acuerdo con las normas más relevantes en materia 

de tratamiento de datos, del contexto experimental con pacientes, ética y 

protección de datos y privacidad, siguiendo la Directiva 95/46/CE (protección de 

las personas físicas en lo que respecta al tratamiento de datos personales y a la 

libre circulación de dichos datos). Todos los datos fueron incluidos en un 

repositorio ad hoc, el cual fue entregado al investigador principal. 

Todos los datos han sido considerados confidenciales y se han tratado acorde a 

la normativa actual relativa a la protección de datos personales de las personas 

físicas en el ámbito de la investigación en salud (Reglamento UE 2016/679 del 

Parlamento y Consejo Europeo, y la Ley Orgánica 3/2018). Según esta misma 

legislación, en estudios poblacionales y retrospectivos con extracción de datos 

anonimizados, no se requiere un permiso formal ni consentimiento informado del 

paciente antes de incluir sus datos médicos en estudios de investigación. 
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6.4. Resumen de los resultados 
En el primer artículo se incluyeron un total de 40.297 personas sin antecedentes 

personales de FA ni de ictus con el objetivo de determinar la incidencia de ictus 

y FA. El tiempo medio de seguimiento fue de 80,65 ± 9,5 meses. La población 

de estudio tuvo una edad promedio de 77,65 ± 8,46 años, siendo el 46,48 % 

mujeres significativamente mayores que los hombres (81,22 ± 7,91 vs. 77,65 ± 

8,46 años, p<0,001). 

La incidencia de FA fue de 9,9/1000 personas-año (IC 95 %: 9,5-10,3) y aumentó 

en línea con los niveles de riesgo de FA, alcanzando 17/1000 personas-año (IC 

95 %: 16,1-18,1) entre aquellos con mayor riesgo de FA (Figura 2). 

Figura 2. Tasas de densidad de incidencia de FA e ictus por cada 1000 personas-año por grupo 

de edad. 

 

Se confirmaron 885 episodios de ictus entre los pacientes con alto riesgo de FA 

(Q4). Encontrando que en el diagnóstico de FA había un riesgo cuatro veces 

mayor de accidente cerebrovascular [OR 4,03 (IC 95 %: 3,43–4,74)] y la 

incidencia más alta de accidente cerebrovascular fue de 11,1/1.000 personas-

año (IC 95 %: 9,6–12,8).  En total, 187 de los ictus (21,12 %) se asociaron con 

FA. Los pacientes con FA que desarrollaron un ictus tenían puntuaciones más 

altas de CHA2DS2-VASc, ICC, mayor incidencia de MACE, tasas más altas de 

deterioro cognitivo y tasas más altas de mortalidad que aquellos sin accidente 

cerebrovascular. 

La incidencia de ictus aumentó en consonancia con los niveles de riesgo de FA, 

alcanzando 6,8/1.000 personas-año (IC 95 %: 6,2-7,5). Se diagnosticó FA 

desconocida en el 9,47 % de las personas con alto riesgo de FA, entre las cuales 

al 21,1 % se le diagnosticó un nuevo accidente cerebrovascular. El 41,7 % de los 

casos con deterioro cognitivo se concentraron en el nivel de riesgo Q4 con una 

mayor incidencia de deterioro cognitivo y mortalidad antes de su diagnóstico de 

FA. 

En el segundo artículo, un total de 2.574 personas (6,39 %) desarrollaron FA 

después de una mediana de seguimiento de 78,6 ± 12,1 meses. La incidencia 
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general fue de 8,9/1.000 personas-año (IC 95%: 8,6–9,2), significativamente 

mayor entre los hombres [9,8/1.000 personas-año (IC 95 %: 9,3–10,3) vs. 

8,1/1.000 personas-año (IC 95 %: 7,7–8,5); p<0,001]. Hubo diferencias 

significativas entre los patrones de FA para todos los factores de riesgo de interés 

al inicio del estudio.  

Los participantes con FA tuvieron una prevalencia significativamente mayor de 

MACE en comparación con aquellos sin FA (40,7 % frente a 12,7 

%, p<0,001). Además, tuvieron puntuaciones promedio más altas (p<0,001) en 

las escalas CHA2DS2-VASc y CONUT, así como tasas de mortalidad general más 

altas (18,02 % vs. 20,12 %, p<0,001). 

Se observaron 1.748 episodios de MACE entre los pacientes con FA. La tasa de 

incidencia global de MACE en el grupo con FA fue de 73,0/1000 personas-año 

(IC 95 % 68,9-77,1), mientras que en el grupo sin FA fue de 21,1/1000 personas-

año (IC 95 % 20,5-21,6; p<0,001), con una razón de tasas de 3,52 (IC 95 % 3,31–

3,75; p<0,001). La tasa de incidencia global de insuficiencia cardíaca en el grupo 

con FA fue de 40,1 personas-año (IC 95 % 37,1-43,2), mientras que en el grupo 

sin FA fue de 8,3 personas-año (IC 95 % 7,9-8,6; p<0,001), con un ratio de tasas 

de 4,85 (IC 95 % 4,45–55,3; p<0,001) (Figura 3). 

Figura 3. Asociación entre el diagnóstico de FA y los MACE según el cuartil de riesgo riesgo de 

desarrollar FA. 
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La escala CONUT se consagró como un factor pronóstico independiente de 

MACE (HR 1,24 IC 95 % 1,21-1,27; p<0,001). Se detectó desnutrición en el 49,7 

% de los pacientes con FA (p<0,001) y la presencia de MACE duplicaba el riesgo 

de desnutrición (p<0,001) (Tabla 2). 

Tabla 2. Estado nutricional de los pacientes FA dependiendo del desarrollo de MACE. 

CONUT Risk 
(n) 

[AF + MACE+] 
1,047 

[AF+ MACE-] 
1,527 

Normal (1-2) 610 (58.26%) 1,121 (73.41%) 

Leve (2-4) 375 (35.82%) 346 (22.66%) 

Moderado (5-8) 61 (5.83%) 57 (3.74%) 

Severo (9-12) 1 (0.09%) 3 (0.19%) 

El tercer artículo continuó el trabajo iniciado examinando los MACE. Un análisis 

detallado de las características basales, reveló notables diferencias entre los 

grupos del estudio. En particular, las mujeres que sufrieron MACE presentaban 

una media de edad más elevada (82,23 ± 7,59 años frente a 80,53 ± 8,05 años, 

p<0,001) y una mayor prevalencia de factores de riesgo cardiovascular y 

comorbilidades.  

En el análisis comparativo de varios modelos preentrenados, AdaBoost resultó 

ser el modelo de mejor rendimiento, mostrando unas métricas excepcionales con 

una accuracy de 0,9999, una recall de 1 y una F1 score de 0,9997 (Tabla 3).  

Tabla 3. Comparación del rendimiento de distintos modelos. 

 

El modelo AdaBoost determinó los principales factores pronósticos de MACE en 

pacientes con FA (Figura 4), de mayor a menor importancia: ICC (≥2,67 ± 1,31; 

p<0,001), cáncer, diabetes mellitus, EPOC, deterioro cognitivo, enfermedad 

vascular, CHA2DS2-VASc (≥4,62 ± 1,02; p<0,001) y escala de Wells (riesgo 

intermedio y alto). 

 

 

 

 

 

Modelos de 
Machine Learning 

Accuracy Precision Recall 
F1 

score 
Sensibilidad Especificidad PPV NPV AUC 

Random Forest 96.78% 0.8456 0.9263 0.8841 0.9885 0.8456 0.9741 0.9263 96.78% 

Extra Trees 98.82% 0.9641 0.9554 0.9597 0.9923 0.9641 0.9938 0.9554 98.82% 

AdaBoost 99.99% 0.9994 1 0.9997 1 0.9994 0.9999 1 99.99% 

XGBoost 99.95% 1 0.9971 0.9985 0.9995 1 1 0.997 99.95% 

LightGBM 99.96% 1 0.9977 0.9988 0.9996 1 1 0.9977 99.96% 
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Figura 4. Principales factores pronósticos de MACE en pacientes con FA. 
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Este trabajo culmina el proyecto de tesis doctoral referente a los MACE en los 

pacientes con FA constituido por 3 estudios con el objetivo de evaluar la 

asociación de incidencia de FA y episodios de MACE así como sus factores 

pronósticos. 

En el primer estudio, se pone de manifiesto que la FA es un trastorno crónico y 

progresivo12,60, siendo el riesgo cardiovascular mayor antes del diagnóstico de 

FA, especialmente en el caso de la ERC, la cardiopatía isquémica y la 

arteriopatía periférica. 

El 90 % de los ictus están relacionados con factores de riesgo modificables y, a 

pesar de los avances en el diagnóstico y el tratamiento de la FA, la modificación 

de estos factores sigue siendo la piedra angular61. Además, en toda Europa, las 

estrategias de prevención primaria y secundaria no parecen funcionar lo 

suficientemente bien como para controlar los principales factores de riesgo y la 

proporción de personas con antecedentes de ictus con factores de estilo de vida 

poco saludables está aumentando62. Los resultados muestran una incidencia 

creciente de FA e ictus a partir de los 65 años, y la mayor diferencia entre la 

prevalencia de FA y la incidencia estimada se produjo entre los 65 y los 74 años, 

con una tasa de FA no diagnosticada del 2,2 % (IC95 %: 1,3-3,1)7. 

Se diagnosticó FA previamente desconocida en el 9,4 % de la muestra 

monitorizada de individuos con alto riesgo de FA, y se demostró un menor 

número de pacientes cribados necesarios para diagnosticar un caso de FA (NNC 

= 15) en comparación con el NNC de 147 necesario utilizando el método de 

detección oportunista46. 

La prevalencia de trastorno cognitivo es mayor en cada cuartil en relación con la 

de la población general63. Varios estudios64,65 han informado de criterios 

ecocardiográficos y diferentes biomarcadores como factores pronósticos para el 

desarrollo de demencia y nueva FA, lo que plantea la posibilidad de un nuevo 

enfoque para la detección precoz. Sin embargo, parece desconocerse cómo 

puede afectar esto a la prevalencia. La presencia de un aumento progresivo de 

la prevalencia y gravedad del deterioro cognitivo con el riesgo de FA apoyaría 

una posible interrelación etiopatogénica entre ambos procesos en la población 

general66. Se ha propuesto una vía denominada "Atrial fibrillation Better Care" 

(ABC) para racionalizar un enfoque asistencial más holístico o integrado del 

tratamiento de la FA que se ha asociado a una reducción del riesgo de eventos 

adversos mayores, como mortalidad, tromboembolia y MACE65,67. 

En el segundo estudio se continuó con la línea del primero obteniendo más datos 

sobre la evolución de la FA. Los resultados demostraron que la incidencia de FA 

estaba asociada a una mayor incidencia de MACE, ERC y deterioro cognitivo. El 

aumento del riesgo relativo y absoluto asociado a muchos de estos eventos es 

superior al de los sujetos sin FA. Varios estudios han comunicado resultados 

similares en relación con el aumento del riesgo de la mayoría de los principales 

episodios cardiovasculares en individuos diagnosticados de FA12,68. Se tuvo en 

cuenta la mayor prevalencia entre insuficiencia cardíaca y FA, sobre todo en 

adultos mayores y en personas con enfermedades cardiovasculares 
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preexistentes. Los pacientes con FA tienen una incidencia significativamente 

mayor de insuficiencia cardíaca, con un riesgo cuatro veces mayor. La FA y la 

insuficiencia cardíaca coexisten a menudo y pueden agravarse mutuamente. Se 

ha demostrado que el tratamiento anticoagulante mejora la evolución de los 

pacientes con insuficiencia cardíaca y FA, sobre todo al reducir el riesgo de ictus 

y otros episodios tromboembólicos, que pueden causar más daño al corazón y 

empeorar la insuficiencia cardíaca69. 

Los resultados muestran que el riesgo de MACE ya es elevado antes del 

diagnóstico de FA, sobre todo en pacientes con ERC, cardiopatía isquémica y/o 

arteriopatía periférica clasificados como de alto riesgo para desarrollar FA. 

Además, debe señalarse que hubo un aumento significativo de la incidencia de 

deterioro cognitivo y mortalidad desde el Q1-Q4 hasta el grupo con FA recién 

diagnosticada. Las puntuaciones CHA2DS2-VASc, Charlson y CONUT se 

identificaron como factores pronósticos independientes para la FA relacionada 

con MACE. 

En este trabajo, las mujeres presentan una mayor prevalencia de FA y una media 

de edad en el momento del diagnóstico superior a la de los hombres, de acuerdo 

con la evidencia actual10,70. Quizá el subgrupo de mujeres del Q4 deba ser 

considerado tanto para el cribado de FA como para un seguimiento estrecho de 

los factores de riesgo modificables, dada su mayor incidencia de comorbilidades, 

ictus y discapacidad grave10,16. Aunque los beneficios clínicos de la 

anticoagulación precoz son ampliamente reconocidos y seguros, el 25,4 % de 

los pacientes con FA no estaban correctamente anticoagulados, cifra similar a 

las ya conocidas71,72. 

La prevalencia de apnea del sueño registrada en el estudio fue del 4,9 %, 

superior a la publicada73. Sería interesante examinar las características de los 

pacientes con FA con una alta probabilidad de apnea del sueño, como los 

varones, los fumadores y los individuos con un IMC elevado74. Además, la 

interacción entre los factores de riesgo clínicos sigue siendo incierta, y varias 

combinaciones de variables pueden conllevar un mayor riesgo cuando se 

examinan conjuntamente en comparación con otras combinaciones.  

Se sabe poco sobre el estado nutricional de los pacientes con FA y la relación 

entre malnutrición y mortalidad a medio y largo plazo. Pero queda de manifiesto 

que los pacientes con FA y MACE presentaban una mayor prevalencia de algún 

grado de desnutrición, lo que concuerda con los resultados de estudios 

previos75,76. Este hecho puede reflejar las necesidades sociales y los 

determinantes sociales de la salud. Se necesita más información para determinar 

la relación entre FA, MACE y estado nutricional. Asimismo, debería evaluarse la 

detección de alteraciones nutricionales en individuos con riesgo cardiovascular 

como subgrupo diana para el cribado de la FA y los MACE. 

El tercer estudio mostró que el uso de IA para descubrir patrones y correlaciones 

entre diversas variables y desarrollar modelos predictivos de MACE en pacientes 

con FA mediante ML. El estudio identificó AdaBoost como el modelo de mejor 

rendimiento para la predicción de MACE en pacientes con FA. Siendo el ICC, el 
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cáncer, la diabetes mellitus, el EPOC, el deterioro cognitivo, la enfermedad 

vascular, la escala CHA2DS2-VASc y Wells surgieron como predictores primarios 

de MACE entre los pacientes con diagnóstico reciente de FA. En el segundo 

estudio se culmina con 3 factores pronósticos mediante la estadística tradicional 

(CONUT, ICC y CHA2DS2-VASc)77. Sin embargo, con IA se obtuvieron más 

predictores de MACE en individuos con diagnóstico reciente de FA con mayor 

precisión.  

Un aspecto pionero de este enfoque del estudio es el análisis exhaustivo de una 

gran cohorte de pacientes y la integración de diversas fuentes de datos78. La 

importancia de esta investigación se extiende al ámbito de la evaluación 

personalizada del riesgo, proporcionando un enfoque prometedor para la 

detección precoz no invasiva de la FA.  

El modelo generado hace hincapié en el ICC como principal predictor, una 

herramienta ampliamente utilizada en el ámbito médico para predecir el riesgo 

de mortalidad vinculado a enfermedades crónicas. Abarca diversos factores, 

como las cardiopatías, la diabetes y el cáncer, y asigna pesos específicos a cada 

uno de ellos en función de su impacto en la mortalidad. Una puntuación más alta 

del ICC se correlaciona con un riesgo elevado de resultados adversos o 

mortalidad. Sorprendentemente, hasta ahora no se había asociado el ICC con el 

riesgo de tromboembolia en pacientes con diagnóstico reciente de FA. Se asoció 

con un mayor riesgo de desarrollar FA independientemente de otros factores de 

riesgo79, un mayor riesgo de mortalidad en pacientes con insuficiencia cardíaca80 

y un mayor riesgo de hospitalización y mortalidad81. Aunque el ICC ha sido 

ampliamente validado y utilizado para predecir resultados en diversos contextos 

médicos, es posible que su aplicación en situaciones específicas, como la 

predicción de resultados en pacientes con FA77, no se haya explorado de forma 

tan exhaustiva. 

La presencia de cáncer es el segundo factor predictivo de MACE. Aunque no se 

especifica el tipo, numerosos estudios han explorado la conexión entre cáncer y 

tromboembolia en pacientes con FA. Otros estudios no sólo le identifican como 

un factor predictivo significativo de MACE, que incluye los episodios 

tromboembólicos82, sino que también sugieren que la aparición de una nueva FA 

se asocia a un riesgo elevado de desarrollar cáncer83,84. Estos hallazgos 

subrayan la interacción entre FA, complicaciones tromboembólicas y cáncer, así 

como la importancia de tener en cuenta ambas afecciones en la evaluación y el 

tratamiento clínicos85. 

La puntuación CHA2DS2-VASc es una herramienta ampliamente utilizada para 

evaluar el riesgo de ictus en pacientes con FA. Una puntuación CHA2DS2-VASc 

más alta se asocia con un mayor riesgo de desarrollar insuficiencia cardíaca y 

un mayor riesgo de MACE86 en pacientes con FA87.  

La diabetes mellitus y la arteriopatía periférica desempeñan un papel importante 

como factores predictivos de MACE18,88. Aunque también son variables incluidas 

en la escala CHA2DS2-VASc y el ICC, por sí solas también son una variable 

importante para el desarrollo de MACE. En un estudio reciente89, los modelos de 
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ML demostraron un rendimiento satisfactorio en la predicción de los MACE entre 

los pacientes con diabetes mellitus de tipo 2. En particular, estos modelos 

mostraron una mayor precisión en la predicción de accidentes cerebrovasculares 

que en infarto de miocardio e insuficiencia cardíaca. 

Hay que destacar el importante papel de la EPOC en el desarrollo de MACE 

entre los pacientes con FA, en consonancia con la evidencia existente19,90. La 

presencia de EPOC en pacientes con FA puede contribuir a aumentar el riesgo 

de MACE, lo que subraya la importancia de tener en cuenta y tratar esta 

comorbilidad al evaluar los resultados cardiovasculares en esta población de 

pacientes. 

La puntuación de Wells no ha sido ampliamente reconocida como factor 

pronóstico de tromboembolia entre los pacientes con FA. Normalmente se utiliza 

para evaluar la probabilidad de trombosis venosa profunda y embolia pulmonar. 

La FA y la TEV comparten varios factores de riesgo comunes. La presencia de 

FA puede estar relacionada con un mayor riesgo de padecer un TEV al igual que 

las personas con alto riesgo de un TEV también pueden tener un riesgo elevado 

de padecer FA91. Esta asociación bidireccional pone de relieve la posible 

interacción entre estas dos enfermedades, lo que sugiere que pueden influirse 

mutuamente en su aparición y progresión. Es necesario seguir investigando para 

comprender plenamente la compleja relación entre FA y TEV y sus implicaciones 

para el tratamiento clínico y las estrategias preventivas. 

El aprovechamiento de los algoritmos ML92 facilita la identificación precoz de 

indicadores sutiles de riesgo de tromboembolia a partir de conjuntos de datos 

intrincados, descubriendo así relaciones latentes entre los factores de riesgo 

asociados a la FA. El modelo LightGBM reveló asociaciones entre el ictus 

isquémico y varios biomarcadores de sangre periférica (como la creatinina, la 

hemoglobina glicosilada y los monocitos) no considerados por el CHA2DS2-VASc 

y demostró su importancia en la predicción del ictus isquémico entre los 

pacientes con FA92,93. Estos algoritmos no sólo facilitan el análisis y la corrección 

de posibles factores de confusión, sino que también sirven como potentes 

herramientas para identificar y mitigar el sesgo en el sistema de IA. La 

monitorización continua mediante algoritmos de ML ofrece una evaluación 

continua del riesgo tromboembólico entre los pacientes con FA, contribuyendo al 

seguimiento de la progresión de la enfermedad, monitorizando la respuesta al 

tratamiento y detectando con antelación cualquier cambio repentino en el estado 

de salud. Además, al mejorar el seguimiento mediante la predicción de los 

riesgos específicos del paciente, estos algoritmos pueden priorizar las visitas de 

seguimiento y las intervenciones, lo que en última instancia conduce a mejores 

resultados para los pacientes. 

Como posibles limitaciones de este proyecto destaca el subregistro de 

diagnósticos, ya que, al tratarse de una extracción retrospectiva de variables, 

existe la posibilidad de un infradiagnóstico registrado, aun así, las variables 

fueron recogidas mediante la clasificación CIE-11, dando homogeneidad a los 

datos incluidos y analizados. Los autores utilizaron cohortes registradas en todos 
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sus análisis, que es un enfoque que ayuda a superar las limitaciones de 

comparabilidad que surgen debido a la heterogeneidad de los datos disponibles. 

Sin embargo, cabe señalar que el uso del sistema de registro y la organización 

territorial como base de este enfoque puede considerarse una limitación común. 

El diseño del estudio no permite responder a esta limitación. Las puntuaciones 

de riesgo tromboembólico y de FA son muy eficaces para determinar el riesgo de 

la población, pero suelen ser engañosas cuando se aplican a individuos. Esto es 

especialmente cierto en el caso de los pacientes de bajo riesgo. Debido al diseño 

observacional del estudio, no podemos demostrar la causalidad, y es posible que 

persistan factores de confusión residuales a pesar de un ajuste multivariable 

exhaustivo. En cuanto al uso de IA, es esencial la validación externa antes de 

adoptar e integrar eficazmente los sistemas de IA en la atención al paciente. Los 

modelos de IA entrenados en conjuntos de datos específicos podrían no 

generalizarse bien a diferentes poblaciones o entornos sanitarios, y el 

sobreajuste podría limitar su aplicabilidad. Además, es importante tener en 

cuenta que la correlación no implica necesariamente causalidad. El 

establecimiento de relaciones causales entre los factores de riesgo de FA y 

tromboembolia requiere más investigación y experimentación. 

Los puntos fuertes del estudio incluyen el considerable número de casos, el largo 

seguimiento y el hecho de que el proyecto se realizó en población general 

utilizando un modelo estadístico validado que predice la probabilidad de padecer 

FA en función de sus covariables antes de la inclusión de los pacientes, con el 

fin de reducir un posible sesgo. También se incluyen los modelos de predicción, 

los conjuntos de datos de alta calidad y el estricto cumplimiento de las normas 

de privacidad de datos, así como el contexto clínico y el conocimiento del 

dominio, lo que facilita la interpretación de las razones que subyacen a sus 

predicciones. La incorporación de algoritmos de ML en el tratamiento clínico de 

las personas con alto riesgo y/o diagnóstico de FA aportan beneficios 

potenciales, como la evaluación personalizada del riesgo, el apoyo a la toma de 

decisiones y la mejora de la atención al paciente basándose en datos. 

Esta tesis doctoral es de especial interés dados los distintos beneficios 

potenciales de los resultados que se han descrito en las diferentes secciones 

para el abordaje y el tratamiento de la FA como la estratificación del riesgo, la 

prevención de MACE y tromboembolismo. Es necesario traducir todas estas 

mediciones en acciones tempranas significativas, como un diagnóstico precoz, 

un tratamiento estructurado y la optimización de los factores de riesgo 

cardiovascular y las comorbilidades, para abordar la mejora de los resultados de 

los pacientes con FA. En AP, el uso de tecnologías sanitarias puede mejorar la 

detección de la FA evitando MACE especialmente entre las personas de alto 

riesgo. 
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Conclusiones principales 

1. Los individuos con mayor riesgo (Q4) de presentar FA tienen un riesgo 

similar al de los individuos con FA de padecer cardiopatía isquémica, ERC 

o arteriopatía periférica antes de su diagnóstico de FA. 

2. La FA de nueva aparición se asocia a una mayor incidencia de MACE, 

ERC, deterioro cognitivo y mortalidad. 

3. AdaBoost es el modelo más robusto para predecir MACE en pacientes 

con FA. 

4. Los principales factores pronósticos de MACE son: índex de Charlson, 

cáncer, diabetes mellitus, EPOC, deterioro cognitivo, enfermedad 

vascular, CHA2DS2-VASc, Wells y CONUT. 

Conclusiones secundarias 

1. El NNC para detectar un nuevo caso de FA fue de 15. 

2. El sexo femenino presenta más enfermedades de riesgo cardiovascular y 

comorbilidades. 

3. El sexo femenino con nuevo diagnóstico de FA presenta mayor incidencia 

de MACE. 

4. El 25,4 % de los pacientes con FA no está anticoagulado. 

5. El riesgo de desnutrición es el doble entre los pacientes con FA y/o MACE. 

6. La IA aporta más información sobre los MACE y mayor precisión respecto 

a la estadística tradicional. 

7. La IA permite la optimización de decisiones y prevención de MACE en 

pacientes con FA. 
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9. Futuras líneas de investigación 
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La presente tesis doctoral pone en evidencia diferentes aspectos e intereses 

sobre los cuales se podrían seguir investigando. 

Ante los resultados obtenidos, se podría considerar la creación de un nuevo 

score para la evaluación del riesgo trombótico en alto riesgo de FA y prevención 

de MACE. La aparición de nuevos factores de riesgo y su relevancia, hace 

plantearse este supuesto dado que la mayoría de los score existentes no 

consideran algunas de las variables obtenidas en este trabajo como el EPOC. 

Para mejorar y optimizar los resultados de la IA sería conveniente obtener un 

conjunto de datos más diverso que incluya diferentes poblaciones de estudio, lo 

que permitiría la obtención de resultados mucho más eficaces y precisos. 

Teniendo en cuenta que la IA aprende con los algoritmos y variables será capaz 

de evaluar que parámetros serán más adecuados y más eficaces en la 

determinación MACE en pacientes con FA.  

El papel que están teniendo a nivel mundial las nuevas tecnologías y la IA sugiere 

explorar y explotar más su cribage y detección precoz de FA (smartwatch, 

dispositivos manuales, parches cutáneos…) así como también en la prevención 

de MACE.  

En pacientes con FA y/o MACE debería considerarse el cribado del estado 

nutricional como indicador de alarma sociosanitaria, ya que las dos etiologías 

son prevalentes en las personas ≥65 años y constituyen un factor de riesgo de 

MACE. Su detección puede prevenir situaciones de vulnerabilidad, carencia de 

soporte familiar y falta de recursos económicos. La creación de estrategias de 

trabajo conjunto entre trabajo social, nutrición y AP puede favorecer su detección 

temprana así como mejorar la calidad de vida de los pacientes. 
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Anexo 3. Premios 

Mejor proyecto de investigación en ciencias de la salud 39º Jornadas 

Médicas de les Terres de l'Ebre 
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5º Premio al Mejor Trabajo de Investigación Original de residentes 
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Mejor proyecto de investigación en ciencias de la salud 40º Jornadas 

Médicas de les Terres de l'Ebre 
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