ElumMmMARY

Atherosclerosis, the major cause
of ischemic coronary disease
and cerebrovascular disease, is
a chronic inflammatory disor-
der in with immune mechanisms
interacts with metabolic risk
factors to initiate, propagate
and activate vascular lesions.
Aspirin use for the primary and
secondary prevention of throm-
boembolic events has a favor-
able benefit to risk profile and
should be encouraged in those
at high risk.

BB NTRODUCCION

La aterosclerosis es la principal
causa de enfermedad arterial coro-
naria y cerebrovascular que puede
llevar a Infarto Agudo del mio-
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cardio (IAM), Accidente cerebro
vascular (AVC) como eventos fina-
les de un comun denominador
, el cual consiste en desordenes
inflamatorios crénicos y mecanis-
mos inmunitarios los cuales inte-
ractiian con los factores de riesgo
metabolicos para iniciar, propagar
y activar las lesiones vasculares
(2). Las plaquetas constituyen el
componente celular clave de la
trombosis arterial, asi mismo del
desarrollo y la progresion de las
placas ateromatosas. Actualmente
las drogas antiplaquetarias disponi-
bles interfieren en ciertos pasos de
la activacion y adhesion plaqueta-
ria a nivel del endotelio vascular,
reduciendo asi el riesgo de la for-
macion de trombos intraluminales
arteriales post ruptura de la placa
aterosclerotica que finalmente pro-

ducen una oclusion total o parcial
del lumen arterial ocasionando
una disminucion parcial o total
del riego sanguineo y el aporte de
O2 tisular y la consiguiente isque-
mia o infarto, sobre todo de aque-
llos tejidos labiles a la alteracion
de este equilibrio como lo son el
tejido cardiaco y el cerebral. Es
aqui donde el uso de drogas con
propiedadesantiagregantesplaque-
tarias como la Aspirina desem-
pefia un papel protagoénico en la
prevencion de los eventos cardio-
vasculares mayores sobre todo en
individuos de alto riesgo a saber:
diabéticos, hipertensos, obesos,
fumadores o con historia de enfer-
medad cardiovascular previa; en
la presente revision, se hace men-
cion de los beneficios principales
del uso de dosis terapéuticas bajas
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de aspirina en pacientes de alto
riesgo cardiovascular, asi como
en aquellos individuos que no han
sufrido un evento cardiovascular
mayor previo.

Farmacocinética de la Aspirina:
La Aspirina se absorbe en forma
rapida y completa en el estomago
luego de la administracion oral,
esta puede variar debido a factores
como: velocidad de disolucion de
la tableta y pH intraluminal o gas-
trico. Los alimentos disminuyen la
velocidad de absorcion pero no la
cantidad absorbida. La biodisponi-
bilidad luego de la ingestion de la
aspirina es de 40-50% de la dosis
(3). La vida media de la Aspirina
es de 15-20 min. , los niveles pico
de la aspirina se alcanzan luego
de 30-40 min. de la ingestion de
la dosis.

Mecanismo de Accion: Inactiva-
cion permanente de la COX (ciclo-
xigenasa) activa de las prostaglan-
dinas H sintetasa 1 y sintetasa 2,
COX1 y COX2 respectivamente,
con lo cual se disminuye la produc-
cion de TXA2 (Tromboxano A2)
de las plaquetas previniendo asi
la formacién de trombos a nivel
vascular. La inhibicidn selectiva
de la COX1 puede alcanzarse con
la administracion de dosis bajas
de aspirina, como lo evidencia /a
siguiente nota: "La administra-
cion diaria de 30 mg de aspirina
resulta virtualmente en la supre-
sion de la produccion plaquetaria
de TXA2 luego de 1 semana de

TABLA 1.
Enfermedades vasculares de alto riesgo
y dosis minima efectiva de aspirina.

Enfermedad Vascular.

Dosis diaria de Aspirina
minima eficaz (mg).

Angina Cronica estable. 75
Policitemia vera. 100
Angina Inestable. 75
Infarto agudo miocardio. 160
Isquemia cerebral transitoria

y AVC isquémico. 50
Estenosis A. Cardtida severa. 75
AVC agudo. 160
Fibrilacion Atrial. 325

Fuente: tomado de Patrono Carlo. "Low —Dose Aspirin for the Prevention of athe-
rotrombosis". N ENGL J MED, 2005; 353: 2379.

tratamiento. (3)".

Asi mismo, la implicacion practi-
ca de lo anterior radica en que la
administracion de las dosis usuales
de entre 75-100 mg diarios excede
la dosis minima efectiva requerida
para obtener el efecto farmacologi-
co deseado (3), con lo cual se dis-
minuyen en forma importante las
diferencias entre las variaciones
individuales de los rangos terapéu-
ticos requeridos entre los pacien-
tes. Ademas la aspirina posee efec-
tos analgésicos, antiinflamatorios,
antipiréticos, antirreumaticos bien
establecidos.

Beneficios del uso de la
Aspirina en la Enfermedad Car-
diovascular:

Durante afios, el uso de la aspiri-
na como tratamiento antiagregan-
te plaquetario u antitrombotico y
sus efectos beneficiosos en pacien-
tes con enfermedad cardiovascu-
lar manifiesta: angina inestable,
antecedente de IAM, AVC; asi
como en el grupo de pacientes con
factores de riesgo para desarrollar
un evento cardiovascular mayor:
diabéticos, hipertensos, obesos,
fumadores, dislipidémicos, etc.,
que aun no lo han manifestado,




ha sido objeto de muchos y gran-

des estudios; en concordancia con

la literatura revisada se exponen a

continuacion los datos mas impor-

tantes que apoyan el beneficio del
uso de la aspirina en estos pacien-
tes:

- Los estudios demuestran que el
uso de aspirina reduce el ries-
go de eventos cardiovasculares
serios: IAM no fatal, AVC no
fatal y muerte por enfermedad
cardiovascular en aproximada-
mente un 25-30% (3).

- Se han establecido las dosis
minimas efectivas de acuerdo a
la condicidn clinica del pacien-
te:

PACIENTES DIABETICOS
De acuerdo con los estudios revisa-
dos, los pacientes diabéticos quie-
nes debido a su patologia de fondo
y al dafio cardiovascular causado
por la misma, se benefician de
manera especial con la administra-
cion oral de dosis bajas de aspirina
diarias tanto en prevencion prima-
ria como secundaria para eventos
cardiovasculares mayores (6). Asi
mismo, cabe destacar que de acuer-
do con la literatura revisada, el
uso de aspirina como antiagregan-
te plaquetario y antitrombotico en
pacientes diabéticos se intensifico
a partir de la década de los afos
noventas al conocerse sus efectos
benéficos en este grupo de pacien-
tes a partir de la realizacion de estu-
dios clinicos que respaldaron este
postulado, lo anterior debido a que
antes de esta fecha no se conside-
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raba que los pacientes diabéticos
tuviesen un riesgo mayor de sufrir
eventos cardiovasculares mayores
por el simple hecho de padecer
esta patologia, hoy dia las investi-
gaciones clinicas han demostrado
que ser diabético eleva el riesgo
de sufrir un evento cardiovascu-
lar mayor en comparacion con la
poblacion general. De acuerdo
con lo anterior Persell y colabora-
dores sefalan lo siguiente:

"En los pacientes diabéticos con
enfermedad cardiovascular no
manifiesta, el riesgo de sufrir un
evento cardiovascular mayor tal
como: IAM, AVC, es el equivalen-
te al de los pacientes no diabéticos
quienes tienen enfermedad cardio-
vascular clinicamente manifiesta
han sufrido ya un evento cardio-
vascular mayor" (4).

Asi mismo, a partir del afio 1997
la Asociacion Americana de Diabe-
tes(ADA), recomienda el uso de la
aspirina a dosis bajas en la pobla-
cioén diabética mayor de 30 afios,
ademads de intensificar el control
de los niveles de glicemia en san-
gre, presion arterial y dislipidemia
que acompaifia también ha este gru-
po de pacientes.

DOSIS BAJAS

En el grupo femenino la utiliza-
cion de dosis bajas de aspirina ha
demostrado tener un efecto benefi-
cioso en la disminucién del riesgo
de sufrir un evento cardiovascular
mayor tanto en prevencion prima-
ria como secundaria, de acuerdo

con los resultados publicados en
el : " A Rabdomized Trial of Low-
Dose Aspirin in the primary pre-
vention of cardiovasculary disea-
se", realizado por Ridker y colabo-
radores(5), en donde se estudio a
una poblacion de aproximadamen-
te 39876 mujeres conocidas sanas,
las cuales se dividieron en dos gru-
pos: uno control al cual se le admi-
nistro 100mg diarios de aspirina
y vitamina E y otro grupo control
al cual se le administro placebo y
se siguieron a lo largo de 10 afios,
en el grupo que tomo aspirina se
presentaron 477 eventos cardio-
vasculares mayores, contra 522
en el grupo placebo. En general
se demostrd que el uso de aspirina
disminuye el riesgo de eventos car-
diovasculares mayores en un 26%,
en especial para AVC no fatal en
donde la disminucion del riesgo se
evidencio en hasta un 30%, dismi-
nucion de hasta un 32% en el ries-
go para isquemia cerebral transito-
ria. Asi mismo, este estudio sefiala
que estos efectos beneficiosos del
uso de la aspirina en la poblacion
femenina, se observan principal-
mente en el sub grupo de mujeres
mayores de 65 afos, las cuales
corresponden aproximadamente al
10% de la poblacion incluida en
dicho estudio. En prevencién pri-
maria los estudios sefialan que la
utilizacion de dosis bajas de aspi-
rina disminuyen el riesgo de sufrir
un primer IAM en hasta un 32%
y en hasta un 15% el riesgo de
sufrir otros eventos cardiovascu-
lares mayores. De acuerdo con lo
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anterior Eidelman y colaboradores
sefialan lo siguiente:

"La Asociacion Americana del
Corazon, recomienda el uso de
aspirina en aquellos hombres y
mujeres con un riesgo a 10 anos
de sufrir un primer IAM mayor o
igual al 10%" (1).

-Los estudios sefialan que las com-
plicaciones que pueden derivarse
de la administracion diaria de aspi-
rina ain a dosis bajas tales como:
Sangrado Digestivo Alto, perfora-
cion de ulcera acido péptica pree-
xistente, hematuria, AVC hemo-
rragico; presentan una incidencia
baja entre los pacientes que toman
dicho medicamento y que la evi-
dencia de los estudios inclina la
balanza a favor del uso de la aspiri-
na debido a su efecto benéfico en
la disminucion del riesgo de sufrir
eventos cardiovasculares mayo-
res tanto en prevencion primaria
como secundaria; asi mismo sefia-
lan que se debe de individualizar
la administracion terapéutica de
la aspirina en cada paciente consi-
derando variables como la edad,
antecedentes personales previos
de estas patologias en los pacien-
tes; ya que la evidencia esta a

favor del beneficio de la utiliza-
cion de esta terapia, sin embargo
cabe mencionar que algunos auto-
res sefialan que el riesgo de AVC
hemorragico aumenta en 1-2 por
cada 1000 pacientes luego de 1
ano de tratamiento(3).

KJoNCLUSION

El uso de la aspirina a dosis bajas
reduce el riesgo de suftrir eventos
cardiovasculares mayores en indi-
viduos con factores de riesgo: obe-
sos, dislipidemicos, hipertensos,
diabéticos, fumadores; asi mismo
ha demostrado ser ttil tanto en pre-
vencion primaria como secundaria
y la evidencia de los estudios clini-
cos respalda su uso.

IEJESUMEN

La aterosclerosis es la principal
causa de enfermedad arterial coro-
naria y cerebrovascular que puede
llevar a Infarto Agudo del mio-
cardio (IAM), Accidente cerebro
vascular (AVC) como eventos fina-
les de un comun denominador
, €l cual consiste en desordenes

inflamatorios cronicos y mecanis-
mos inmunitarios los cuales inte-
ractuan con los factores de riesgo
metabolicos para iniciar, propagar
y activar las lesiones vasculares.
El uso de la aspirina tanto en pre-
vencion primaria como secundaria
para eventos tromboembolicos en
individuos de alto riesgo esta clara-
mente establecido.
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