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Basado en estudios y evidencias del uso del AAS como prevencion, indican que este debe
usarse posterior al evento cardiovascular o dafio a érgano blanco, por lo que el uso de este
en prevencién primaria no traeria consigo maximos beneficios, ya que, por el contrario,
aument6 el riesgo relativo de hemorragias intracraneales y gastrointestinales. El tratamiento
antiagregante con aspirina en prevencion primaria ha sido evaluado en ensayos clinicos y

diversos metaanalisis comparando su eficacia con placebo.

En condiciones fisioldgicas las células del endotelio vascular tienen propiedades
antitrombdticas y fibrinoliticas que previenen la formacion de trombos. La exposicion a los
factores de riesgo cardiovascular produce disfuncién del endotelio y provoca una alteracion
de los mecanismos fisiol6gicos de protecciéon cardiovascular esta alteracién endotelial
facilita la acumulacién y la oxidacion de lipoproteinas de baja densidad (LDL) y origina la
infiltracibn de monocitos circulantes en el espacio subendotelial se diferencian a
macréfagos, que captan lipidos transformandose en células espumosas (estria grasa)
desencadenando una respuesta inflamatoria y fibroproliferativa cronica que hace progresar

las lesiones ateroscleroticas.

La rotura de las lesiones ateroscleroticas provoca los procesos de adhesion, activacion y
agregacion de las plagquetas, y la formacién del trombo (aterotrombosis). La accién de la
enzima tromboxano-sintasa sobre la PgH2 induce la generacion de TXA2, que tiene accién
proagregante y vasoconstrictora. Las células endoteliales de la pared vascular sintetizaran
prostaciclina (Pgl2). A Continuacion, se puede observar el esquema de mecanismo de

accién de antiagregantes
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Donde aparentemente por fisiologia, entenderiamos como correcto el uso de AAS y

antiagregantes como buena prevencion de los posibles riesgos.



Prevencion primaria de la enfermedad cardiovascular con uso de aspirina

Para los pacientes sin antecedentes de eventos cardiovasculares importantes, ASA ha
realizado cuatro estudios de tratamiento a gran escala. Por lo tanto, podemos responder
las siguientes preguntas: "Estudio de médicos britanicos", "Estudio de salud de médicos",
Estudio de TPT (Ensayo de prevencidon de trombos)) Y estudio HOT (el mejor tratamiento
para la hipertensién). El ultimo estudio es el estudio de prevencién primaria mas directo

para pacientes con HTA con AAS.

-"El estudio de los Dodors britdnicos": Este es un estudio aleatorizado que compara los 500
mg diarios de AAS con placebo entre médicos britdnicos sin antecedentes de accidente
cerebrovascular, infarto de miocardio (IAM) o Ulcera péptica. Se siguié a 5139 médicos
reclutados durante mds de 6 afios. En la poblacion tratada con AAS, la reduccién de las
muertes cardiovasculares no fue estadisticamente significativa. En el grupo de tratamiento,
no hubo una reduccidn significativa en el IAM o la mortalidad general. Los ataques
isquémicos transitorios se redujeron en el grupo de AAS (0,16% frente a 0,28%), pero la

incidencia de accidentes cerebrovasculares mortales fue significativamente mayor en este

grupo.

-El "Physicians' Health Study". También se trata de un estudio randomizado, doble ciego y
controlado con placebo designado en una poblacién de médicos sin antecedentes de 1AM,
ictus, accidente isquémico transitorio (AIT), cancer, enfermedad actual hepatica o renal,
Ulcera péptica o gota. las hipdtesis planteadas eran si el AAS podia disminuir la mortalidad
por enfermedad cardiovascular y si el b-caroteno podia disminuir la incidencia de cancer.
Se reclutaron 22.071 médicos varones entre 40 y 80 afios que fueron randomizados a
tratamiento con AAS 325 mg al dia o placebo mas caroteno 50 mg al dia o placebo segun
un protocolo de disefio factorial 2x2. No se encontraron diferencias en la mortalidad
cardiovascular ni en la mortalidad global entre el AAS o el placebo. Si se encontré una
disminucion de la incidencia de IAM con AAS (0,26% vs 0,44%). La incidencia de ictus global
fue mayor, aunque de forma no significativa, en el grupo de AAS, pero si se alcanzé

significacidn en el caso del ictus hemorragico. El combinado de IAM no fatal, ictus no fatal



y muerte de causa cardiovascular fue significativamente menor en el grupo de AAS (0,56%

vs 0,68%).

-TPT (Thrombosis Prevention Trial). En cuanto al reclutamiento de pacientes, es similar a los
dos estudios anteriores, pero la diferencia es que selecciona pacientes de alto riesgo. Se
reclutaron 5499 hombres de entre 45 y 69 afios. Todos ellos tienen un riesgo cardiovascular
de al menos el 20% (10). Las dos opciones de tratamiento seleccionadas incluyeron
anticoagulantes orales de dosis baja (warfarina 1,5 INR) y 75 mg de AAS. Se crearon cuatro
grupos: AAS + warfarina, warfarina + placebo, placebo + AAS y Hetianlin placebo + AAS
placebo. Los regimenes que incluyeron wafarina redujeron los episodios de enfermedad
coronarla el 21% y de mortalidad total el 17% frente a los regimenes sin wafarina. Sin
embargo, los grupos con AAS experimentaron una reduccion de IAM de un 20%. Analisis
recientes han demostrado una interaccion importante entre la presidn arterial sistélica
(PAs) de los pacientes reclutados y el efecto del tratamiento con AAS, siendo mayor el

beneficio en aquellos pacientes con PAs <130 mmHg que aquellos con cifras >145 mmHg.

Estudio HOT (Hypertension Optimal Treatment) (8). Este estudio pretende principalmente
conocer cuales son los niveles de tensidn diastélica éptimos a conseguir en pacientes
hipertensos, pero también analiza el efecto del tratamiento con AAS en estos pacientes. Se
reclutaron 19.193 pacientes entre 50 y 80 afios con presidn arterial diastélica (PAd) entre
100 y 115 mm Hg. Los pacientes fueron randomizados a diferentes objetivos de Pad <90,
<85, <80) y a la administracion de 75 mg de AAS frente a placebo. El seguimiento medio fue
de 3,8 afios. Se definio como evento cardiovascular mayor el 1AM, ictus y la muerte
cardiovascular de cualquier causa. El menor riesgo cardiovascular se produjo con una PAd
82,6 mm Hg. El grupo de AAS presenté una reduccion de la incidencia de IAM del 36%, si
bien no hubo diferencias en mortalidad cardiovascular y total. Los sangrados no fatales
fueron mas frecuentes en el grupo de la AAS. Los resultados del estudio HOT corroboran

por tanto que el mayor beneficio del AAS es una reduccién en el nimero de IAM.



Evidencia a favor de la aspirina en prevencion primaria de eventos

cardiovasculares

En 3 de los 4 estudios revisados el efecto de la aspirina ha sido marcadamente beneficioso
en el contexto del IAM no fatal. Aunque hay tendencia al incremento del ictus en general, y
del ictus hemorragico en particular en el estudio de los Médicos britanicos y de Salud
americano (5,6), esta tendencia no se confirma en el TPT (7) o en el estudio HOT (8). Esto
podria explicarse por la diferente dosis utilizada de AAS ya que en los dos ultimos estudios
se utiliza una dosis de AAS mucho mas baja (75 g/dia). En ninguno de los cuatro estudios la
aspirina fue capaz de demostrar disminucidon de la mortalidad cardiovascular total. Sin
embargo, aunque si bien ni en los pacientes de mayor riesgo hay evidencia de reduccién de
mortalidad total, la reduccion de eventos isquémico cerebrales o cardiacos podria
compensar los riesgos de ictus hemorragico, sangrados o problemas gastrointestinales.
Algunos autores proponen que esto probablemente no seria aplicable en el caso de
pacientes de riesgo moderado. No obstante, de acuerdo con los resultados obtenidos en el
TPy en el HOT con dosis bajas de AAS (75 mg) los beneficios podrian compensar los riesgos

también en pacientes con riesgo moderado.

Existen muy pocos datos que permitan responder esta pregunta. Las Unicas guias de
tratamiento que defienden la utilizacién de aspirina en el enfermo hipertenso de una forma
explicita son las de la Sociedad Britanica de Hipertensién. Estas pautas se basan en los
resultados del estudio HOT y el estudio TPT recomienda por primera vez el uso de aspirina
en pacientes con hipertensidon. Recomiendan la utilizaciéon de 75 mg de aspirina diarios en
pacientes hipertensos de edad igual o mayor a 50 afos cifras de Presién arterial (PA)
<150/90 mm Hg que cumplan al menos uno de los siguientes supuestos: lesion de érgano

diana, asociacion de diabetes y /o riesgo coronario a 10 afios > 15 %
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