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Introducción: Un estudio previo demostró que, en una cohorte de pacientes con fibrilación auricular (FA) y baja
comorbilidad que inician por primera vez tratamiento con flecainida para el mantenimiento del ritmo sinusal, los
portadores heterocigotos de H558R (H558R+/-) tienen menor riesgo de presentar un nuevo episodio de FA que los
carentes de este polimorfismo (H558R-/-) (incidencia acumulada a 6 meses 9% vs 27%, p=0,034). [1]. Sin
embargo, este estudio había excluido a aquellos pacientes en los que la flecainida se había iniciado
inmediatamente antes o después de una ablación de venas pulmonares (AVP).
Objetivo: Determinar si H558R se asocia a la recurrencia de FA tras la AVP (objetivo primario) y si modifica la
respuesta precoz a los antiarrítmicos (objetivo secundario).

Métodos: Estudio de cohortes multicéntrico (14 centros españoles) que incluyó pacientes con FA persistente
sometidos a AVP entre octubre de 2022 y mayo de 2025; se analizaron 406 de los 458 reclutados. Los datos
clínicos y genéticos se mantuvieron en bases independientes y ciegas entre sí hasta el análisis. Objetivo primario:
tiempo hasta la primera recurrencia de FA o flutter tras 2 meses de blanking, mediante regresión de Cox
multivariable estratificada por tipo de FA y ajustada por los principales predictores clínicos y de imagen. Objetivo
secundario: ineficacia o toxicidad del antiarrítmico a los 6 meses en 196 pacientes de tres centros con datos del
fármaco al alta, mediante regresión logística con interacción genotipo × fármaco.

Resultados: De los 406 pacientes, 230 eran no portadores, 154 heterocigotos y 22 homocigotos. Con una mediana
de seguimiento de 1,62 años hubo 178 recurrencias (43,8%). H558R no se asoció a la recurrencia (HR
heterocigotos 0,89; IC 95% 0,65-1,22; p=0,468; homocigotos 0,89; IC 95% 0,43-1,87; ver imagen 1); la dilatación
severa de la aurícula izquierda fue el único predictor independiente (HR 1,71; IC 95% 1,11-2,65). En el objetivo
secundario no hubo interacción significativa con flecainida (OR 0,64; IC 95% 0,13-3,13; p=0,578) ni con
amiodarona (OR 0,67; IC 95% 0,14-3,30; p=0,625).

Conclusiones: El polimorfismo H558R no predice de forma independiente el éxito de la AVP en la FA persistente y
no se confirmó su interacción con flecainida, aunque el análisis secundario no permite excluir un efecto relevante.



No se justifica el genotipado sistemático antes de la ablación.


