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RESUMEN

Introduccion: La insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada
reune perfiles clinicos diversos, en los que la fibrilaciéon auricular puede

reflejar un sustrato auricular, hemodinamico y pronéstico particular. Su
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interpretacion clinica depende del patrén arritmico, la temporalidad, la carga

de fibrilacién auricular y el contexto fisiopatoldgico del paciente.

Objetivo: Analizar la asociacidn entre los fenotipos de fibrilacion auricular y
los desenlaces clinicos en adultos con insuficiencia cardiaca con fraccion de

eyeccion preservada.

Métodos: Se realizé una revision sistematica sin metaanalisis, conforme a
PRISMA 2020. La busqueda incluyé articulos publicados entre el 1 de enero
de 2020y el 30 de diciembre de 2025 en PubMed/MEDLINE, Embase, Scopus,
Web of Science, Cochrane Library y LILACS, en espanol o inglés. Se
consideraron estudios observacionales, estudios analiticos y analisis
secundarios de ensayos clinicos que evaluaron fenotipos de fibrilacion
auricular, comparadores clinicos y desenlaces cardiovasculares. La
seleccion fue realizada por dos revisores y los hallazgos se organizaron

mediante sintesis narrativa.

Resultados: Se identificaron 286 registros y se incluyeron 16 estudios. La
fibrilaciéon auricular se definié de forma variable: paroxistica, persistente,
permanente, prevalente, basal, incidente, subclinica o por carga arritmica.
Las asociaciones con hospitalizacién, mortalidad, eventos cardiovasculares,
deterioro funcional y respuesta terapéutica dependieron del fenotipo

evaluado, el método de deteccidn y el sustrato auricular.

Conclusiones: La fibrilacién auricular debe abordarse como una exposicion

fenotipica heterogénea. La evaluacion clinica deberia integrar patrén
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arritmico, temporalidad, carga, funcién auricular, comorbilidad y fragilidad.
Se requieren estudios prospectivos con definiciones estandarizadas y mayor

representacion latinoamericana.

Palabras clave: fibrilacion auricular; insuficiencia cardiaca con fraccion de
eyeccion preservada; fenotipo; prondstico

ABSTRACT

Background: Heart failure with preserved ejection fraction includes diverse
clinical profiles in which atrial fibrillation may reflect a specific atrial,
hemodynamic, and prognostic substrate.

Objective: To analyze the association between atrial fibrillation phenotypes
and reported clinical outcomes in adults with heart failure with preserved
ejection fraction.

Methods: A systematic review without meta-analysis was conducted
according to PRISMA 2020. The search included articles published between
January 1, 2020, and December 30, 2025, in PubMed/MEDLINE, Embase,
Scopus, Web of Science, Cochrane Library, and LILACS, in English or Spanish.
Observational studies, analytical studies, and secondary analyses of clinical
trials were considered. Study selection was performed by two reviewers, and
findings were organized through narrative synthesis.

Results: A total of 286 records were identified, and 16 studies were included.
Atrial fibrillation was variably defined as paroxysmal, persistent, permanent,

prevalent, baseline, incident, subclinical, or according to arrhythmic burden.
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Associations with hospitalization, mortality, cardiovascular events,
functional impairment, and therapeutic response depended on the phenotype
evaluated, the detection method, and the atrial substrate.

Conclusions: Atrial fibrillation should be approached as a heterogeneous
phenotypic exposure. Clinical assessment should integrate arrhythmic
pattern, timing, burden, atrial function, comorbidity, and frailty. Prospective
studies with standardized definitions and greater Latin American
representation are needed.

Keywords: atrial fibrillation; heart failure with preserved ejection fraction;

phenotype; prognosis

Recibido: 25/09/2025

Aprobado: 17/02/2026

Introduccion

La insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada constituye un
sindrome clinico complejo, caracterizado por signos y sintomas de
insuficiencia cardiaca en presencia de una fracciéon de eyeccion ventricular
izquierda conservaday evidencia adicional de alteracion estructural, funcional
o hemodinamica. No debe entenderse como una categoria residual de
pacientes sin disfuncién sistélica ni como una entidad homogénea definida

solo por la fraccion de eyeccion. Mas bien, corresponde a un espectro
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fisiopatoldgico en el que convergen envejecimiento, hipertension arterial,
obesidad, diabetes, enfermedad renal, inflamacion sistémica, rigidez
ventricular, disfuncién diastélica y remodelado auricular. En este escenario, la
fibrilacién auricular adquiere relevancia no solo como comorbilidad frecuente,
sino como posible expresion de un fenotipo auricular, hemodinamico y clinico

especifico. (12

La fibrilacién auricular y la insuficiencia cardiaca con fracciéon de eyeccion
preservada comparten factores predisponentes 'y mecanismos
fisiopatoldgicos, lo que explica su coexistencia habitual en pacientes de edad
avanzaday con elevada carga de comorbilidades. La pérdida de la contraccion
auricular efectiva, la irregularidad del ciclo cardiaco, el aumento de las
presiones de llenado, la dilatacion auricular izquierda y la miopatia auricular
pueden contribuir al deterioro funcional, la congestién y la vulnerabilidad
clinica. El diagnéstico de insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
preservada en presencia de fibrilacion auricular resulta especialmente
desafiante, porque ambas condiciones comparten sintomas como disnea,
fatiga e intolerancia al ejercicio. La arritmia también puede modificar la
interpretacion de los péptidos natriuréticos y de los parametros

ecocardiograficos utilizados en los algoritmos diagnésticos. (=3

La aproximacion clinica a la fibrilacion auricular ha evolucionado desde una
clasificacion binaria basada en presencia o ausencia hacia una
caracterizacion mas precisa. Esta incluye patrones paroxisticos, persistentes
y permanentes, historia previa de fibrilacién auricular, documentacion en

electrocardiograma basal, fibrilacion auricular incidente y carga arritmica.
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Esta transicion es pertinente en la insuficiencia cardiaca con fraccién de
eyeccion preservada, donde la exposiciéon arritmica no necesariamente tiene
el mismo significado prondstico en todos los pacientes. Los analisis
derivados de TOPCAT y PARAGON-HF han mostrado que la fibrilaciéon o el
flutter auricular se asocian con desenlaces adversos, aunque la magnitud y la

interpretacion del riesgo dependen de como se defina la exposicion. -9

La heterogeneidad conceptual y metodoldégica sigue siendo una limitacion
central para interpretar la evidencia disponible. Algunos estudios clasifican la
fibrilacion auricular seguin su patrén clinico, otros segun su temporalidad
respecto al diagndstico de insuficiencia cardiaca, y otros recurren a registros
electrocardiograficos puntuales que pueden subestimar la carga real de
arritmia. Esta variabilidad dificulta establecer si la fibrilacion auricular actia
como causa directa de deterioro clinico, consecuencia del remodelado
auricular y ventricular, marcador de enfermedad avanzada o componente de
un fenogrupo especifico. Los estudios de fenomapeo han mostrado subtipos
clinicos y bioldgicos diferenciados, algunos enriquecidos por fibrilacion

auricular, dilatacion auricular izquierda, edad avanzada y multimorbilidad. ©-

12)

Una revision sistematica sin metaanalisis centrada en los fenotipos de
fibrilacién auricular en pacientes con insuficiencia cardiaca con fraccién de
eyeccion preservada permite ordenar una literatura amplia, heterogénea y
clinicamente pertinente. Asi, esta revision buscé sintetizar co6mo se han
definido y operacionalizado estos fenotipos, describir la direcciéon de su

asociaciéon con mortalidad, hospitalizacion por insuficiencia cardiaca, ictus y
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eventos cardiovasculares, y analizar como difiere el prondstico entre
fibrilaciéon auricular prevalente, incidente, basal, documentada por historia
clinica o definida por carga arritmica. La integracion de estos elementos
puede aportar una base conceptual y metodolégica para mejorar la
estratificaciéon de riesgo, interpretar los desenlaces con mayor precision y

orientar investigaciones dirigidas a fenotipos especificos. 67912

La fibrilacion auricular en la insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccion
preservada no debe interpretarse solo como una comorbilidad agregada, sino
como una exposiciéon clinica heterogénea cuya definicién condiciona la
lectura prondstica de los estudios. El término fenotipo de fibrilacién auricular
puede abarcar el patrén clinico —paroxistico, persistente o permanente—, la
temporalidad respecto al diagnéstico de insuficiencia cardiaca —prevalente,
basal o incidente—y la intensidad de la exposicidn arritmica, expresada como
carga de fibrilacion auricular. Esta distincion es importante porque una
clasificacion basada solo en presencia o ausencia de arritmia puede ocultar
diferencias entre episodios breves, recurrencias frecuentes, arritmia

sostenida o fibrilacion auricular detectada de forma subclinica. ®

La delimitacion diagndstica de la insuficiencia cardiaca con fracciéon de
eyeccion preservada en pacientes con fibrilaciéon auricular exige cautela,
porque ambas entidades comparten sintomas y modifican variables utilizadas
en la evaluacién clinica. La disnea, la fatiga y la intolerancia al ejercicio pueden
atribuirse a congestion, irregularidad del ritmo, pérdida de contribucion
auricular al llenado ventricular o enfermedad extracardiaca concomitante. La

fibrilaciéon auricular también puede alterar la interpretacion de los péptidos
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natriuréticos, del volumen auricular izquierdo y de parametros
ecocardiograficos de funcion diastélica. De manera que los algoritmos
diagnésticos deben leerse como herramientas de probabilidad clinica y no

como sustitutos de una valoracién fisiopatoldgica integrada. ®

Desde el punto de vista fisiopatoldgico, la relacion entre fibrilacién auricular e
insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccion preservada puede entenderse
como una interaccion entre disfuncion auricular, rigidez ventricular y
vulnerabilidad hemodinamica. La pérdida de la contraccién auricular efectiva
reduce la contribucién de la auricula izquierda al llenado ventricular, mientras
que lairregularidad de los intervalos RR puede comprometer la estabilidad del
volumen sistdlico. A su vez, la elevacion crénica de las presiones de llenado,
la dilatacion auricular y el deterioro de la funcién auricular pueden sostener un
circulo de remodelado estructural y eléctrico. Este proceso favorece la

progresion de la arritmia y la expresion clinica de la insuficiencia cardiaca. (19

La carga de fibrilacion auricular representa un constructo mas granular que el
patron clinico tradicional, porque intenta cuantificar la exposicién acumulada
del paciente a la arritmia. Puede medirse mediante monitorizacion
electrocardiografica, dispositivos implantables, registros ambulatorios o
documentacion clinica seriada, aunque estas estrategias no son equivalentes.
Para una revisidn sistematica sin metaanalisis, esta variabilidad obliga a
distinguir entre estudios que definen la fibrilacion auricular por antecedente
clinico, electrocardiograma basal, monitorizaciéon prolongada o deteccidn
incidental. Cada método captura una dimension distinta del fenémeno

arritmico. ®
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El concepto de miopatia auricular permite integrar hallazgos estructurales,
funcionales y eléctricos que pueden preceder, acompanar o suceder a la
fibrilacion auricular. La dilatacion auricular izquierda, la reduccién de la
funcion de reservorio, conducto o bomba, la fibrosis y la alteracion de la
deformacién auricular no solo describen dafio anatémico. También pueden
actuar como marcadores de un fenotipo de insuficiencia cardiaca con
fraccion de eyeccidn preservada mas dependiente del eje auricula-ventriculo.
Desde este angulo, la fibrilacién auricular podria ser consecuencia del
remodelado auricular, amplificador de la inestabilidad hemodindmica y

marcador de una enfermedad cardiometabdlica mas avanzada.

La incorporacion de la fibrilaciéon auricular en fenogrupos de insuficiencia
cardiaca con fraccién de eyeccién preservada ofrece una aproximacion
complementaria a la clasificaciéon clinica convencional. Los modelos de
fenomapeo y clusterizacion agrupan pacientes segun perfiles de edad,
comorbilidad, estructura cardiaca, biomarcadores, funcién auricular,
parametros vasculares y respuesta terapéutica potencial. Esta perspectiva
reconoce que una misma arritmia puede tener implicaciones distintas en un
paciente con obesidad, hipertension y sindrome metabdlico que en otro con
marcada dilatacién auricular, fragilidad, enfermedad renal o predominio de

hipertension pulmonar poscapilar. (12

La mediciéon de desenlaces en este campo requiere diferenciar eventos
clinicos mayores, desenlaces funcionales y marcadores intermedios. La
hospitalizaciéon por insuficiencia cardiaca refleja descompensacion clinica y

uso de recursos sanitarios, pero puede variar segun acceso al sistema de
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salud, criterios de ingreso y practicas locales. La mortalidad total y
cardiovascular aportan una medida amplia de prondstico, aunque pueden
estar influidas por edad, fragilidad y comorbilidad no cardiovascular. El ictus,
el embolismo sistémico, la calidad de vida, la capacidad funcional y la

tolerancia al ejercicio completan la evaluacion clinica.

El marco conceptual de esta revision asume que los fenotipos de fibrilacion
auricular no son categorias intercambiables. Su interpretacion depende del
método de deteccidn, el momento de aparicion, la carga arritmica, el sustrato
auricular y el fenogrupo clinico subyacente. Esta aproximacion permite
ordenar una literatura heterogénea sin reducirla a una comparacion simple
entre fibrilaciéon auricular y ritmo sinusal. También justifica una sintesis
narrativa orientada a identificar definiciones reproducibles, mecanismos
plausibles y variables clinicas o ecocardiograficas utiles para la

estratificacion pronéstica.

Modelo conceptual de fenotipos de fibrilacién auricular en HFpEF y desenlaces clinicos
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Fig. 1. Modelo conceptual de fenotipos de fibrilacion auricular en insuficiencia

cardiaca con fraccion de eyeccion preservada y desenlaces clinicos.

Métodos

Se realizé una revision sistematica sin metaanalisis, orientada a examinar de
forma critica la asociacion entre fenotipos de fibrilacién auricular y
desenlaces clinicos en adultos con insuficiencia cardiaca con fraccién de
eyeccion preservada. La pregunta se estructur6 bajo un enfoque
PECO/PICOTS: poblacién adulta con insuficiencia cardiaca con fraccién de
eyeccion preservada; exposicion definida por fenotipos de fibrilacion
auricular, incluyendo patrones paroxistico, persistente o permanente,
fibrilaciéon auricular prevalente, basal, incidente, subclinica o definida por
carga arritmica; comparador constituido por ritmo sinusal u otros fenotipos
de fibrilacién auricular; y desenlaces clinicos como mortalidad total o
cardiovascular, hospitalizacion por insuficiencia cardiaca, ictus, embolismo
sistémico, eventos cardiovasculares compuestos, calidad de vida y capacidad
funcional. La revision se desarroll6 conforme a las recomendaciones PRISMA
2020 para revisiones sistematicas. (13

La busqueda incluy6 articulos publicados entre el 1 de enero de 2020y el 30
de diciembre de 2025 en PubMed/MEDLINE, Embase, Scopus, Web of Science,
Cochrane Library y LILACS. Se aplicaron filtros para estudios en humanos,
poblacién adulta, articulos en espafiol o inglés y disefios observacionales o
analiticos, incluidos cohortes prospectivas o retrospectivas, registros,

estudios de casos y controles y analisis secundarios de ensayos clinicos
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cuando reportaron datos utiles sobre fenotipos de fibrilaciéon auricular en
insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccién preservada. Se excluyeron
editoriales, cartas al editor, comentarios, revisiones narrativas, reportes de
caso, series pequenas sin andlisis comparativo, estudios pediatricos,
investigaciones preclinicas y estudios que no permitieron diferenciar
insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccidn preservada de otros fenotipos
de fraccion de eyeccidén. Una cadena de busqueda orientativa fue: (“heart
failure with preserved ejection fraction” OR HFpEF OR “insuficiencia cardiaca con
fraccion de eyeccion preservada”) AND (“atrial fibrillation” OR “fibrilacion
auricular”) AND (phenotype OR phenogroup OR burden OR paroxysmal OR
persistent OR permanent OR prevalent OR incident) AND (mortality OR
hospitalization OR stroke OR outcomes).

La seleccion de estudios se realiz6 en dos fases: revision de titulos y
resumenes, seguida de lectura de texto completo. Dos revisores evaluaron de
forma independiente la elegibilidad de los registros recuperados, y las
discrepancias se resolvieron por consenso o mediante un tercer revisor. Se
extrajeron datos sobre autor, afno, pais, disefo, tamaho muestral, criterios
diagnésticos de insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada,
definicion del fenotipo de fibrilacion auricular, comparador, duracion del
seguimiento, desenlaces evaluados, estimadores de asociacién ajustados y
variables de confusién consideradas. El proceso de identificacion, cribado,
elegibilidad e inclusién se presenté mediante un diagrama de flujo PRISMA.
Debido a la heterogeneidad esperada en las definiciones de fibrilacion
auricular, criterios diagndsticos de insuficiencia cardiaca con fracciéon de

eyeccion preservada, métodos de deteccion de arritmia, desenlaces y tiempos
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de seguimiento, la sintesis se realiz6 de forma narrativa y estructurada. Los
hallazgos se agruparon segun fenotipo clinico, temporalidad de la fibrilacion
auricular, carga arritmica y desenlaces reportados. El riesgo de sesgo se
evalué mediante la herramienta QUIPS, pertinente para estudios de factores
prondsticos y exposiciones clinicas, considerando seleccion de participantes,
medicién de la exposicion, medicion de desenlaces, control de confusion,

pérdidas de seguimiento y reporte analitico. (14

Resultados

Durante el proceso de identificacion se recuperaron 286 registros procedentes
de bases de datos bibliograficas, sin registros adicionales provenientes de
otras fuentes. Tras eliminar 72 duplicados y excluir 5 registros por otros
motivos antes del cribado, se evaluaron 209 registros por titulo y resumen; de
ellos, 163 fueron excluidos. Posteriormente, se buscaron 46 informes para
recuperacion, 4 no pudieron obtenerse y 42 fueron evaluados a texto
completo. De estos, 26 fueron excluidos por no cumplir los criterios de
elegibilidad, principalmente por poblacién no compatible o ausencia de datos
diferenciados para insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
preservada, falta de definicion del fenotipo de fibrilacién auricular, ausencia
de desenlaces clinicos relevantes, disefio no elegible o informacion
insuficiente. Se incluyeron 16 estudios en la sintesis narrativa, siguiendo el

esquema de seleccion recomendado por PRISMA 2020. (13)
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Flujograma PRISMA 2020

Fenotipos de fibrilacion auricular y desenlaces en HFpEF

Identificacion
Articulos identificados Registros eg'r?g:zg‘_’s antes del
Bases de datos (n = 286) pupli i taage
! uplicados eliminados (n = 72)
Registros u otras fuentes (n = 0) Excluidos automaticamente (n = 0)
Otras exclusiones (n = 5)
Cribado
s h g
Registros cribados Registros excluidos
(n = 209) (n = 163)
- 1 J
f L Y
Informes buscados para Informes no recuperados
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(n = 46)
. 1 J
' L =
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T
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duplicada (n = 2)
Incluidos
Estudios incluidos en la Informes incluidos en la
revision sintesis narrativa
(n =16) (n =16)

Fig. 2. Diagrama de flujo PRISMA 2020 del proceso de identificacién, cribado,

elegibilidad e inclusion de estudios. ('

Nota:
o  HFpEF: insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccién preservada

o  FA:fibrilacion auricular

Se presentan los estudios que respondieron de forma directa a las preguntas

de resultados relacionadas con la asociacion entre fenotipos de fibrilacion
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auricular y desenlaces clinicos, la heterogeneidad en la medicion de la
exposicion arritmica y la integracion de la fibrilaciéon auricular dentro de
fenogrupos de insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada.
Nueve estudios aportaron evidencia clinica relevante procedente de analisis
secundarios de ensayos clinicos, cohortes observacionales, estudios de
fenotipificacion y analisis con aprendizaje automatico. Los trabajos evaluaron
patrones clinicos, carga arritmica, fibrilacién auricular basal o incidente,

funcion auricular izquierda, respuesta terapéutica y desenlaces como

hospitalizacion

por

insuficiencia

cardiaca,

cardiovasculares y capacidad funcional.

mortalidad,

eventos

Tabla 1. Estudios clinicos y observacionales que evaluaron fenotipos de fibrilacion

auricular, variables auriculares y desenlaces en insuficiencia cardiaca con fraccion

Estudio

Cikes y otros,
2022 ™

Schonbauer y
otros, 2020 (19

Patel y otros,
2023 ®

Reddy y otros,
2020 19

de eyeccion preservada.

Diseiio y poblacion

Analisis secundario de
ensayo clinico en
pacientes con fraccion de
eyeccion preservada

Estudio observacional en
insuficiencia cardiaca con
fraccion de eyeccion
preservada

Analisis de ensayo clinico
con monitorizacion
electrocardiografica
ambulatoria

Estudio fisioldgico-clinico
en pacientes con fraccién
de eyeccién preservada

Variable evaluada

Fibrilacion o flutter
auricular basal e incidente

Fibrilacién auricular
paroxistica y persistente

Carga de fibrilacion
auricular basal y
subclinica

Progresion de fibrilacion
auricular y disfuncion
auricular izquierda

Hallazgo principal

Se report6 asociacion con
mayor riesgo de desenlaces
adversos clinicos.

Se describio relevancia
prondstica del subtipo
persistente y asociacion
con parametros
hemodinamicos.

La carga basal, incluso baja,
se asocio con eventos de
insuficiencia cardiaca.

Mayor carga arritmica se
vinculé con congestion,
menor funcién auricular y
peor perfil hemodinamico.
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Dattani y otros,
2024 (19

Coheny otros,
2020 (12

Kyodo y otros,
2023 (7

Rillig y otros,
202108

Martens y
otros, 2025 (19

Andlisis observacional
con resonancia
magnética,
ecocardiografia y
biomarcadores

Analisis de fenogrupos
clinicos derivado de
ensayo clinico

Estudio observacional con
aprendizaje automatico
no supervisado

Subanalisis de ensayo
clinico en fibrilacion
auricular e insuficiencia
cardiaca

Andlisis del ensayo
CABANA en pacientes con
probabilidad alta de
fraccion preservada

Fenotipo de fibrilacion
auricular en fraccion
preservada

Fenogrupos, prondstico y
respuesta a
espironolactona

Fenogrupos de
insuficiencia cardiaca con
fraccion preservada

Control temprano del
ritmo

Ablacién de fibrilacién
auricular y probabilidad de
fraccion preservada

Se observaron cambios
estructurales, funcionales y
fibroinflamatorios
asociados a fibrilacion
auricular.

Los fenogrupos mostraron
perfiles clinicos,
prondsticos y terapéuticos
diferenciados.

Se identificé un fenogrupo
caracterizado por fibrilacion
auricular y prondstico
diferencial.

El control temprano del
ritmo se asocio con
beneficio clinico en
pacientes con insuficiencia
cardiaca.

La ablacién mostré mayor
beneficio clinico en
pacientes con alta
probabilidad de fraccion
preservada.

Para responder al problema relacionado con la dificultad diagndstica de la

insuficiencia cardiaca con fraccidon de eyeccidn preservada en pacientes con

fibrilaciéon auricular, se identificaron tres estudios incluidos que aportaron

datos cuantificables sobre el desempenio de los puntajes HFA-PEFF y H2FPEF

frente a criterios invasivos o presiéon auricular izquierda elevada. Estos

estudios evaluaron cohortes de pacientes con fibrilacién auricular

sintomatica, predominantemente en el contexto de procedimientos de

ablacién. Los hallazgos se sintetizaron en la fig. 3 mediante estimaciones de

area bajo la curva o estadistico C, con intervalos de confianza cuando

estuvieron disponibles. (32021)
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Figura 3. Desempeno diagndstico de puntajes HFpEF en pacientes con fibrilacién auricular

Ariyaratnam 2024 — HFA-PEFF >=5 @ IC no reportado

Ariyaratnam 2024 — H2FPEF >=6 @ IC no reportado

Discriminacién nula

Bonelli 2024 — H2FPEF 4

Bonelli 2024 — HFA-PEFF

Bonelli 2024 — H2FPEF + volumen auricular izquierdo minimo + \ k &
i

L ]

Bonelli 2024 — HFA-PEFF + volumen auricular izquierdo minimo
i

Gawatko 2025 — HFA-PEFF >=5 - —_——
i
Gawatko 2025 — H2FPEF >=6 - ———

Gawalko 2025 — HFA-PEFF >=5 o H2FPEF >=6 —_—

0.4 0.5 0.6 0.7 0.8
Area bajo la curva / estadistico C para identificar presién auricular izquierda elevada o HFpEF invasiva

Fig. 3. Desempefio diagndstico de HFA-PEFF y H2FPEF para identificar insuficiencia
cardiaca con fraccién de eyeccion preservada o presion auricular izquierda elevada

en pacientes con fibrilacién auricular. ©¢2027)

Con la finalidad de responder la pregunta sobre respuesta terapéutica segun
fenotipo de fibrilacién auricular, se identificaron cuatro estudios incluidos que
evaluaron intervenciones farmacoldgicas, metabdlicas y de control del ritmo
en pacientes con insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccidon preservada
o fraccion de eyeccion levemente reducida/preservada y fibrilacion auricular.
Los estudios aportaron evidencia procedente de andlisis secundarios de
ensayos clinicos, un ensayo aleatorizado especifico y una cohorte
observacional, con desenlaces clinicos, funcionales, hemodindmicos o de

recurrencia arritmica. La tabla 2 resume, de forma cualitativa, los estudios que
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evaluaron la respuesta terapéutica segun presencia, tipo o contexto de
fibrilacién auricular en pacientes con insuficiencia cardiaca con fraccién de
eyeccion preservada. No se realizé6 metaanalisis debido a la heterogeneidad

de las intervenciones, los fenotipos evaluados y los desenlaces reportados.

Matsumoto y otros autores reportaron que el efecto de finerenona no fue
modificado por la presencia o el tipo de fibrilacion auricular. Por su parte,
Verma y colaboradores describieron mayor mejoria sintomatica con
semaglutida en participantes con antecedente de fibrilaciéon auricular.
Entretanto, Chiengy su equipo evaluaron ablacion frente a tratamiento médico
en un ensayo pequeio con insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
preservada confirmada invasivamente. A su vez, Xie y su colectivo de autores
observaron menor riesgo del desenlace compuesto tras ablaciéon en una
cohorte de insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccién preservada y

fibrilacién auricular. 22-25)

Tabla 2. Respuesta terapéutica segun fenotipo de fibrilacién auricular en

insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada. ?2-25

Intervencion o Fenotipo de fibrilacion

Estudio . .
estrategia auricular evaluado

Hallazgo principal

Sin fibrilacion auricular, El efecto terapéutico fue

Matsurmoto fibrilacion auricular consistente entre los
otros. 2025 (32/2) Finerenona paroxistica y fibrilacién subgrupos definidos por
' auricular estado o tipo de fibrilacién

persistente/permanente | auricular.

Se observd una senal
favorable sobre desenlaces
Antecedente y tipos de clinicos y funcionales, con
fibrilacion auricular mayor mejoria sintomatica
en participantes con
fibrilacién auricular.

Vermay otros,

2024 @) Semaglutida 2,4 mg
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La ablacién mostré una
senal favorable en
parametros funcionales,
hemodinamicos y de
restauracion del ritmo.

Fibrilacién auricular
Chieng y otros, Ablacién de fibrilacién | concomitante, con
2023 @4 auricular predominio de patrén
persistente

La ablacién se asocio con

Xiey otros, 2024 | Ablacién frente ano | Fibrilacién auricular en una senal favorable en
25) ablacién pacientes con HFpEF desenlaces clinicos y control
del ritmo.
Nota:

o FA: fibrilacion auricular
o0 HFpEF: insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccién preservada.

Discusion

Los hallazgos de esta revision sugieren que la fibrilaciéon auricular en la
insuficiencia cardiaca con fraccién de eyeccion preservada debe entenderse
como una exposicion fenotipica heterogénea y no como una variable
dicotéomica. Se observé que la clasificacion por patrén clinico, temporalidad,
carga arritmica y contexto diagnéstico modificé la forma en que se
interpretaron los desenlaces, especialmente hospitalizacidn por insuficiencia
cardiaca, mortalidad, eventos cardiovasculares y deterioro funcional. Esta
lectura respalda una aproximacion mas granular que integre el patrén de

fibrilacion auricular con el sustrato auricular y el perfil clinico del paciente. 78

La plausibilidad clinica de estos hallazgos se sustenta en la interaccion entre
disfuncién auricular, rigidez ventricular, aumento de presiones de llenado y
vulnerabilidad hemodinamica. La pérdida de contraccion auricular efectiva, la
irregularidad del ciclo cardiaco y el remodelado auricular podrian explicar por
qué algunos fenotipos de fibrilaciéon auricular se asociaron con peor

capacidad funcional, mayor congestiéon o mayor riesgo de descompensacion.
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La miopatia auricular parece actuar como un eje fisiopatolégico comun entre
la arritmia y la insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion preservada,

mas que como un hallazgo accesorio. (10.16)

La evidencia revisada también indicé que la temporalidad y el método de
deteccion de la fibrilacion auricular fueron elementos centrales para
interpretar el riesgo. La fibrilacion auricular basal, incidente, persistente o
definida por carga arritmica no representd necesariamente el mismo
fendmeno clinico, porque cada categoria capturé una fase diferente del
vinculo entre arritmia, remodelado auricular y progresion de la insuficiencia
cardiaca. Esto hace pensar que la clasificacion mas atil para estratificacion
prondstica probablemente no serd una categoria aislada, sino una

combinacién de patrén clinico, temporalidad y medicién de carga arritmica.

(49)

La heterogeneidad identificada limit6 la posibilidad de formular conclusiones
uniformes entre estudios. Las diferencias en criterios diagndsticos de
insuficiencia cardiaca con fracciéon de eyecciéon preservada, métodos de
documentacion de la fibrilacién auricular, duraciéon del seguimiento,
desenlaces evaluados y grado de ajuste por comorbilidad pudieron modificar
la direccion o la magnitud de las asociaciones observadas. Los estudios de
fenogrupos mostraron que la fibrilacién auricular puede integrarse en perfiles
clinicos mas amplios, donde edad, obesidad, enfermedad renal, fragilidad y

dilatacién auricular condicionan la aplicabilidad de los resultados. (1217)

La confianza en la evidencia debe interpretarse con prudencia. Aunque se

incluyeron estudios derivados de ensayos clinicos, cohortes observacionales
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y analisis fisioldgico-clinicos, gran parte de la informacién procedié de analisis
secundarios o de disefnos no creados especificamente para comparar
fenotipos de fibrilacion auricular en insuficiencia cardiaca con fraccién de
eyeccion preservada. Por tal motivo, no se descarta riesgo de confusion
residual, evidencia indirecta y sesgo de clasificacion, especialmente cuando
la exposicion arritmica se defini6 mediante antecedente clinico o

electrocardiograma basal sin cuantificacion sistematica de carga. ¢19

Esta revision aporta la delimitacion de la fibrilacién auricular como exposicién
prondstica y fenotipica, lo que permitié organizar estudios con enfoques
clinicos, diagnésticos, fisiopatoldgicos y terapéuticos. La busqueda se
estructuré conforme a PRISMA 2020, se concentré en literatura reciente y
utilizé una sintesis narrativa adecuada para una evidencia heterogénea. Sin
embargo, la ausencia de metaandlisis, las restricciones de idioma, la
variabilidad de definiciones y la limitada representacion de poblaciones
latinoamericanas reducen la posibilidad de extrapolar los hallazgos a todos

los contextos clinicos. (1326)

Desde una perspectiva clinica, los resultados apoyan una evaluacion
individualizada del paciente con fibrilacién auricular e insuficiencia cardiaca
con fraccion de eyeccidon preservada. Seria ideal que la estratificacion
considerara no solo la presencia de arritmia, sino también su patrén, carga,
momento de aparicién, funciéon auricular, comorbilidad, fragilidad y
probabilidad diagndstica de insuficiencia cardiaca con fraccion de eyeccion
preservada. Esta aproximacion podria mejorar la seleccidon de estrategias

terapéuticas, incluidas intervenciones farmacoldgicas, control temprano del
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ritmo, ablacion o seguimiento mas estrecho en subgrupos de mayor riesgo.

(18,19)

Sobre esta base, las investigaciones a futuro deberian priorizar cohortes
prospectivas y ensayos disefados especificamente para comparar fenotipos
de fibrilacién auricular en insuficiencia cardiaca con fracciéon de eyeccion
preservada. Seria de gran utilidad estandarizar definiciones, incorporar
monitorizacion arritmica mas precisa, validar medidas de funcién auricular y
evaluar modificadores como edad, sexo, fragilidad, multimorbilidad y regién
geografica. La escasez de evidencia latinoamericana justifica estudios
regionales que permitan valorar diferencias en acceso terapéutico,

comorbilidades, anticoagulacion, seguimiento y desenlaces clinicos. @7)

Conclusiones

La fibrilacion auricular en pacientes con insuficiencia cardiaca con fracciéon
de eyeccion preservada debe interpretarse como una exposicion clinica
heterogénea, cuyo significado prondstico depende del patrén arritmico, la
temporalidad, la carga de fibrilacién auricular, el método de deteccién y el
sustrato auricular subyacente. Los estudios incluidos sugieren que estas
dimensiones condicionan la asociacién con hospitalizacién por insuficiencia
cardiaca, mortalidad, eventos cardiovasculares, deterioro funcional y
respuesta terapéutica.

La interpretacion de los hallazgos estuvo limitada por la variabilidad en las
definiciones de fibrilacion auricular, los criterios diagndsticos de insuficiencia

cardiaca con fraccion de eyeccion preservada, los métodos de medicion de la
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arritmia, los desenlaces evaluados y los tiempos de seguimiento. Asimismo,
la predominancia de analisis secundarios y estudios observacionales exige
cautela al establecer inferencias causales, debido al riesgo de confusion
residual, sesgo de clasificacion y diferencias en el ajuste de variables clinicas
relevantes.

Desde el punto de vista clinico, los resultados respaldan una evaluacién mas
individualizada, que no se limite a documentar la presencia o ausencia de
fibrilaciéon auricular, sino que integre su patrén, duracién, momento de
aparicion, carga arritmica, funcién auricular, comorbilidad y fragilidad. Futuras
investigaciones deberian estandarizar las definiciones fenotipicas, incorporar
monitorizacion arritmica mas precisa y desarrollar cohortes prospectivas o
ensayos orientados a subgrupos especificos, con especial atenciéon a

pacientes multimérbidos y a poblaciones latinoamericanas.
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