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RECOMENDACIONES DE LA AMEVASC

I N T RO D U CCI î N

La  i sq u em i a  c er eb r a l  ( I C )  se  d eb e  f r ec u en -
t e m en t e  a  l a  o c l u s i —n  a r t e r i a l  d e  l o s  v a so s
sa n g u ’ n e o s  i n t r a  o  e x t r a c r a n e a l e s  p o r  u n
t r o m b o  o  Žm b o l o .  E l  s i t i o  d e  l esi —n  i n i c i a l  c o n
m a y o r  f r e c u en c i a  se  l o c a l i z a  en  l o s  v a so s e x -
t r ac r an ea l es,  f r ec u en t em en t e l a  ar t er i a  c ar —t i -
d a  i n t e r n a  y  l a  c a u sa  m ‡ s c o m œn  e s l a
en f e r m e d a d  a t e r o e sc l e r o sa .  E st o s  t r o m b o s o
Žm b o l o s est ‡n  c o n st i t u i d o s esen c i a l m en t e  p o r
m at er i a l  f i b r i n o p l aq u et ar i o .

Al  an a l i z ar  e l  p r o c eso  d e at er o t r o m b o si s sa-
b e m o s q u e  e l  p r o c e so  h e m o st ‡ t i c o  se  a c t i v a
so b r e  u n a  su p er f i c i e  v asc u l ar  d a– ad a .  La ac t i -
v ac i —n  d e  l as p l aq u et as so b r e  l a  p ar ed  d e  u n a
a r t e r i a  en f e r m a  e s  u n  p a so  i n i c i a l  en  l a  f o r -
m ac i —n  d e l  t r o m b o  ar t er i a l  en  au sen c i a  d e  es-
t asi s v asc u l a r .  E l  t r o m b o  se  f o r m a  so b r e  u n a
p l ac a at er o sc l er o sa ar t er i a l  y ,  f r ec u en t em en t e,
p u ed e  em b o l i z ar  h ac i a  l as a r t er i as c er eb r a l es
d esd e u n  o r i g en  m ‡s p r o x i m a l  c o m o  l a  ar t er i a
c a r —t i d a .1  P u est o  q u e  l a  a c t i v a c i —n  p l aq u et a -
r i a  es e l  p aso  i n i c i a l  c a r d i n a l  en  e l  d esar r o l l o
d e  u n  g r an  n œm er o  d e  c aso s d e  i sq u em i a  c er e-
b r a l ,  l a  t e r a p Žu t i c a  d i r i g i d a  en  c o n t r a  d e  l o s

p r o c eso s d ep en d i en t es d e l a  ac t i v ac i —n  p l aq u e-
t a r i a  en  e l  p r o c e so  d e  h e m o st a s i s  h a  d e m o s-
t r a d o  su  u t i l i d a d  en  l a  p r e v en c i —n  d e  l a
i sq u em i a  c er eb r a l  aso c i ad a  a  a t er o sc l er o si s.

AS P I RI N A

La  e f i c a c i a  y  se g u r i d a d  d e  l a  a sp i r i n a  h a
si d o  ev a l u ad a en  d i st i n t o s g r u p o s d e  p ac i en t es
q u e v an  d esd e p er so n as ap ar en t em en t e  san as
c o n  b a jo  r i e sg o  v a sc u l a r  h a st a  p a c i en t e s  d e
a l t o  r i esg o  c o m o  aq u e l l o s  c o n  i n f a r t o  a l  m i o -
c ar d i o  o  i n f ar t o  c er eb r a l  p r ev i o .  E l  est u d i o  d e-
n o m i n ad o  Antiplatelet Triallist Collaboration
(AP T C )  an a l i z — en  f o r m a  d e  m e t a -an ‡ l i s i s ,
1 4 5  e st u d i o s  d e  p r e v en c i —n  se c u n d a r i a  c o n
u so  d e  a sp i r i n a .  Lo s  r e su l t a d o s  m o st r a r o n
u n a  r ed u c c i —n  d e  r i esg o  d e  2 5% p a r a  i n f a r t o
d e l  m i o c a r d i o ,  i n f a r t o  c e r e b r a l  n o  f a t a l ,  o
m u er t e  v asc u l ar  y  u n a  r ed u c c i —n  d e  2 2% p ar a
i n f ar t o  c er eb r a l  n o  f a t a l  a i s l ad o .2

La  a sp i r i n a  p r e v i en e  a l  m en o s 1 0  a  2 0
e v en t o s  v a sc u l a r e s  f a t a l e s  y  n o  f a t a l e s  p o r
c ad a  1 ,0 0 0  p a c i en t es t r a t ad o s ( F i g u r a  1 ) .  E n
l a  f i g u r a  2  se  m u e st r an  l o s  r e su l t a d o s  c o n
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aq u e l l o s p ac i en t es c o n  I C  o  i sq u em i a  c er eb r a l
t r an si t o r i a  ( I CT )  c o m o  m an i f est ac i —n  ’ n d i c e .

E l  m i sm o  m et a-an ‡ l i s i s r e f er i d o  d em u est r a
q u e e l  t r a t am i en t o  a  l a r g o  p l az o  c o n  d o si s b a-
jas d e  asp i r i n a  d u p l i c a  e l  r i esg o  d e  su f r i r  u n a
h em o r r ag i a  m ay o r  ( esp ec i a l m en t e g ast r o i n t es-
t i n a l ) .  E n  p ac i en t es ad u l t o s est o  c o r r esp o n d e
a  u n  ex c eso  ab so l u t o  d e  c o m p l i c ac i o n es h em o -
r r ‡ g i c a s  d e  u n a  a  d o s  h e m o r r a g i a s  m a y o r e s
p o r  c a d a  1 ,0 0 0  p a c i en t e s  t r a t a d o s c o n  d o s i s
b a jas d e  asp i r i n a  d u r an t e  u n  a– o .  E x i st e  t am -
b i Žn  u n  au m en t o  d e h em o r r ag i as c er eb r a l es d e
u n a a  d o s p o r  c ad a  1 0 ,0 0 0  p ac i en t es t r a t ad o s.

Al  an a l i z a r  l o s est u d i o s c u y o  ev en t o  ’ n d i c e
f u e  u n  ev en t o  v asc u l ar  i sq u Žm i c o ,  l a  f r ec u en -
c i a  d e  c o m p l i c a c i o n es h em o r r ‡ g i c as m a y o r es
f a t a l es y  n o  f a t a l es f u er o n  d e  0 .9 7% aso c i ad o s
a  u so  d e  a n t i p l a q u e t a r i o s  y  d e  0 .2 7% en  l o s
c o n t r o l es (Raz —n  d e m o m i o s: RM= Z) .

E n  u n a r ec i en t e ac t u al i z ac i —n  d el  AP T C r ea-
l i z ad o  p o r  i n v est i g ad o r es f r an c eses q u i en es
ev a l u ar o n  l o s e f ec t o s d e  l a  asp i r i n a  en  l a  p r e-
v en c i —n  sec u n d ar i a d e d i f er en t es t i p o s d e en f er -
m ed ad es t r o m b —t i c as3 . E n  el  g r u p o  d e p ac i en t es
c o n  I C c o m o  m an i f est ac i —n  d e i n i c i o ,  l a  asp i r i -
n a  r ed u jo  l a  m u er t e  d e  c u a l q u i er  c au sa  (R.M
0 .9 1  I .C 9 5%,  0 .8 5 -0 .9 8 ) ,  t o d o s l o s ev en t o s v as-
c u l ar es (R.M 0 .8 7  I .C, 9 5% 0 .8 2 -0 .9 3 ) ,  E VC N o
F at a l  (R.M 0 .8 1  I .C,9 5% 0 .7 4 -0 .8 9 ) ,  I M N o  F a-
t a l  (R.M 0 .6 3  I .C ,9 5% 0 .4 8 -0 .8 4 ) .  E l  r i esg o  d e
h em o r r ag i a  m ay o r  aso c i ad o  a  l a  asp i r i n a  au -
m en t o  (R.M 1 .8 7  I .C,9 5% 1 .5 1 -2 .3 2 ) .

CLO P I D O G RE L

Cl o p i d o g r e l  es u n  an t ag o n i st a  d e l  r ec ep t o r
p l aq u et ar i o  d e  AD P , q u e ac t œa p o r  i n h i b i c i —n
d i r ec t a  d e  l a  u n i —n  d e l  AD P  c o n  su  r ec ep t o r  y
l a  su b sec u en t e ac t i v ac i —n  p o r  Žl ,  m ed i ad a d e l a
g l i c o p r o t e ’ n a  l I b /l I I a .  Lo s m e c an i sm o s d e  a c -
c i —n  an t i p l aq u et ar i a  d e  c l o p i d o g r e l ,  T i c l o p i d i -
n a y  P r asu g r e l  so n  si m i l a r es.

H a c e  m ‡ s d e  1 0  a– o s se  p u b l i c — e l  est u d i o
CAP RI E  (Clopidogrel vs. Aspirin in Patients
at Risk of Ischaemic Events) ,  u n o  d e  l o s  m ‡s
g r an d es est u d i o s jam ‡s r ea l i z ad o s en  m ed i c i -
n a,  r ec l u t — a  m ‡s d e  1 9 ,0 0 0  p ac i en t es.4  Lo s i n -
v e st i g a d o r e s  d e l  e st u d i o  d e c i d i e r o n  i n c l u i r  a
t r e s  t i p o s  d e  p a c i en t e s .  Aq u e l l o s  c o n  i n f a r t o
d e l  m i o c ar d i o ,  o t r o s c o n  i n f a r t o  c er eb r a l  y  f i -
n a l m en t e  a  l o s p o r t ad o r es d e  en f er m ed ad  v as-
c u l ar  p er i f Žr i c a .

E n  este estu d i o , el  Cl o p i d o g r el  f u e m ‡s ef ect i v o
q u e l a asp i r i n a en  r ed u c i r  el  o b jet i v o  co m b i n ad o

1++

1++

I M IAM EVC-TIA EVC Otros a lto
Previo previa agudo riesgo

Antiplaquetarios13.5 10.4 17.8 8.2 8.1
Contro l 17 14.2 21.4 9.1 10.1
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Figura 1. Reducción de riesgo de eventos vasculares aso-
ciados al uso de antiplaquetarios.
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Figura 2. EVC o AIT Previos (Duración promedio trata-
miento 3 años) .
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Figura 3. Eficiacia Clopidogre l en prevenir EVC, IM o
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d e I M,  E VC o  m u er t e v asc u l ar  ( r e d u c c i —n  d e l
r i e sg o  r e l a t i v o )  (RRR =  8 ,7%; I C 9 5%0 .3  a
1 6 .5 ; p  =  0 .0 4 3 , RRA =  0 .5 1%; N N T  =  1 9 6  p ar a
p r ev en i r  u n  ev en to  a u n  a– o .

P ar a p ac i en t es c o n  i n f ar t o  c er eb r al  c o m o
ev en t o  c al i f i c ad o r , l a  f r ec u en c i a d e ev en t o s p r i -
m ar i o s ( i n f ar t o  c er eb r al , m i o c ‡r d i c o  o  m u er t e
v ascu l ar )  p o r  a– o  f u e en  el  g r u p o  co n  c l o p i d o g r el
d e 7 .1 5%, en  co m p ar ac i —n  co n  7 .7 1% en  el  g r u p o
c o n  AAS , u n a r ed u c c i —n  d el  r i esg o  r el at i v o  d e
7 .3% en  f av o r  d e c l o p i d o g r el  y  l a cu al  n o  f u e si g -
n i f i cat i v a en  el  an ‡l i si s secu n d ar i o 4  (F i g u r a 3 ) .

T E RAP IA CO MB I N AD A:
AS P I RI N A-CLO P I D O G RE L

La  e f i c ac i a  d e  l a  c o m b i n ac i —n  asp i r i n a -c l o -
p i d o g r e l  en  p ac i en t es c o n  an g i n a  i n est ab l e  f u e
d em o st r ad a  en  e l  est u d i o  CU RE  en  d o n d e  en
p a c i en t e s  c o n  s ’ n d r o m e  c o r o n a r i o  s i n  e l e v a -
c i —n  d e l  se g m en t o  S T ,  l a  a d i c i —n  d e  c l o p i d o -
g r e l  ( 3 0 0  m g  en  c a r g a  y  p o st e r i o r m en t e  7 5
m g /d ’ a )  a  AAS  p r o d u jo  u n a  r ed u c c i —n  d e  r i es-
g o  r e l a t i v o  d e  2 0% d e  ev en t o s v asc u l ar es en  e l
g r u p o  d e  p ac i en t es c o n  t er ap i a  d u a l . 5  E n  est e
e st u d i o  l a  t e r a p i a  c o m b i n a d a  se  a so c i — a  u n
i n c r em en t o  s i g n i f i c a t i v o  en  e l  n œm er o  d e  p a -
c i en t es c o n  c o m p l i c ac i o n es h em o r r ‡g i c as m a-
y o r es ( 3 .7% vs. 2 .7%,  P  =  0 .0 0 1 ) .

E l  est u d i o  MAT CH  ( M anagement of Athero-
thrombosis With Clopidogrel in High-Risk Pa-
tients) ,  se  c o m p a r — l a  e f i c a c i a  d e  l a
c o m b i n ac i —n  asp i r i n a-c l o p i d o g r e l  versus c l o p i -
d o g r e l .  U n  t o t a l  d e  7 ,5 9 9  p a c i en t e s  c o n  I C  o
I CT  r e c i en t es y  a l  m en o s u n  f a c t o r  d e  r i esg o
c a r d i o v a sc u l a r  a d i c i o n a l  f u e r o n  a s i g n a d o s a
r ec i b i r  7 5  m g  d e  c l o p i d o g r e l  o  l a  c o m b i n ac i —n
c l o p i d o g r e l  7 5  m g  y  7 5  m g  d e  asp i r i n a  d u r an -
t e  1 8  m eses.6

La t er ap i a  c o m b i n ad a  n o  a l c an z — su p er i o r i -
d a d  so b r e  l a  m o n o t e r a p i a  c o n  c l o p i d o g r e l
( e v en t o s  f i n a l e s  p r i m a r i o s  en  1 5 .7% vs.
1 6 .7%,  RRR 6 .4%,  P  =  0 .2 4 ) .  La  t er ap i a  c o m -
b i n ad a d u p l i c — l a  f r ec u en c i a  d e c o m p l i c ac i o n es
h em o r r ‡g i c as p o t en c i a l m en t e l e t a l es ( 2 .6% vs.
1 .3%,  P  =  0 .0 0 0 1 )  y  a u m en t — s i g n i f i c a t i v a -
m en t e  l a  f r ec u en c i a  d e  h em o r r ag i as m ay o r es
( 1 .9% vs. 0 .6%) .  La  o b ser v ac i —n  d e  q u e  e l  n œ-
m er o  d e  ep i so d i o s h em o r r ‡ g i c o s m a y o r es so -
b r ep as— e l  n œm er o  d e  ev en t o s p r ev en i d o s ( 4 7
vs. 4 0 )  f u e  m o t i v o  d e  p r eo c u p ac i —n 6 .

E l  est u d i o  CH ARI SMA (Clopidogrel for
High Atherothrombotic Risk and Ischemic Sta-
bilization, M anagement, and Avoidance)  i n c l u -
y — u n  t o t a l  1 5  6 0 3  p ac i en t es c o n  en f er m ed ad
c ar d i o v asc u l ar  ( si n t o m ‡t i c o s y  2 0% asi n t o m ‡-
t i c o s)  p ar a  r ec i b i r  asp i r i n a  vs. Asp i r i n a  +  c l o -
p i d o g r e l  en  u n  seg u i m i en t o  a  2 8  m eses.7  E n  e l
g r u p o  d e p ac i en t es c o n  ev en t o s v asc u l ar es p r e-
v i o s, 4 ,3 2 0  h ab ’ an  t en i d o  I C ( p r ev i a) .  E l  o b jet i -
v o  p r i m ar i o  an a l i z ab a  l a  ap ar i c i —n  d e  m u er t e
v asc u l ar , i n f ar t o  a l  m i o c ar d i o  o  E VC. N o  h u b o
d i f e r en c i as s i g n i f i c a t i v as en t r e  l o s g r u p o s
( 6 .8% vs. 7 .3%; RRR,  7%; P  =  0 .2 2 ) .  Al  an a l i -
z ar  l o s su b g r u p o s,  l a  t e r ap i a  c o m b i n ad a  f u e
m ar g i n a l m en t e  m ‡s e f i c az  ( 6 .9% vs. 7 .9%;
RRR,  1 2%; P  =  0 .0 4 6 )  en  e l  g r u p o  d e  p r ev en -
c i —n  sec u n d ar i a  (Aq u el  c o n  ev en t o s v asc u l ar es
p r ev i o s) .

Al  i g u a l  q u e  en  e l  e st u d i o  MAT C H ,  en
CH ARI SMA l a  f r ec u en c i a  d e  san g r ad o  m o d e-
r a d o  o  p o t en c i a l m en t e  l e t a l  f u e  m a y o r  en  e l
g r u p o  d e t er ap i a  c o m b i n ad a.

T E RAP IA CO MB I N AD A.
AS P I RI N A-D I P I RI D AMO L

E n  1 9 9 6  se p u b l i car o n  l o s r esu l t ad o s d el  Eu-
ropean Stroke Prevention Study 2  ( E S P S  2 ) ,8

u n  en say o  c l ’ n i c o  a l eat o r i o , f ac t o r i a l ,  d o b l e c i e-
g o  y  c o n t r o l ad o  c o n  p l ac eb o  p ar a ev al u ar  l a ef i -
c ac i a  y  l a  seg u r i d ad  d e l  AAS  ( 5 0  m g /d ’ a ) ,  e l
d i p i r i d am o l  ( 4 0 0  m g /d ’ a en  f o r m u l ac i —n  d e l i b e-
r ac i —n  p r o l o n g ad a)  y  l a  aso c i ac i —n  d e am b o s
ag en t es en  l a p r ev en c i —n  secu n d ar i a d el  E VC i s-
q u Žm i c o . U n  t o t al  d e 6  6 0 2  p ac i en t es ( ed ad  m e-
d i a  6 7  a– o s; 5 8% h o m b r es)  q u e h ab ’ an
p r esen t ad o  u n a c r i si s c o n  at aq u e i sq u Žm i c o
t r an si t o r i o  ( 2 4%)  o  u n  E VC i sq u Žm i c o  ( 7 6%)  en
l o s t r es m eses p r ev i o s a l a al eat o r i z ac i —n  f u er o n
i n c l u i d o s.  E l  seg u i m i en t o  se p r o l o n g — a  d o s
a– o s y  l o s ev en t o s p r i m ar i o s f u er o n  E VC, m u er -
t e, as’  c o m o  E VC y  m u er t e en  f o r m a c o n ju n ta.

Co m p ar ad o s c o n  p l ac eb o , l a  d i sm i n u c i —n  d el
r i esg o  d e E VC f u e d e 1 8% p ar a AAS  ( p  =  0 .0 1 3 ) ,
1 6% p ar a d i p i r i d am o l  ( p  =  0 .0 0 3 9 ) , y  3 7% p ar a
l a c o m b i n ac i —n  AAS -d i p i r i d am o l  ( p  =  0 .0 0 1 ) . E n
cu an t o  a l a r ed u c c i —n  d el  r i esg o  r el at i v o  p ar a el
p u n t o  d e c o r t e  f i n a l  E VC o  m u er t e ,  l a  m i sm a
f u e d e 1 3% ( p  =  0 .0 1 .6 ) , 1 5% ( p  =  0 .0 1 5 ) , y  2 4%
( p  =  0 .0 0 1 ) ,  r esp ec t i v am en t e. N o  se en c o n t r a-
r o n  ef ec t o s est ad ’ st i cam en t e si g n i f i cat i v o s en  l a
r ed u c c i —n  d e l a  m u er t e d e et i o l o g ’ a v ascu l ar .
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E l  est u d i o  E S PRI T  (European/Australasian
Stroke Prevention in Reversible Ischaemia
Trial)  f u e  u n  en say o  en  q u e  p ac i en t es c o n  I C
d e o r i g en  ar t er i a l  o  AI T  se  asi g n ar o n  a  r ec i b i r
asp i r i n a  ( 3 0 -3 2 5  m g /d ’ a )  c o n  o  si n  d i p i r i d am o l
2 0 0  m g  c a d a  1 2  h . 9  La  a s i g n a c i —n  d e l  t r a t a -
m i en t o  n o  f u e  d e  f o r m a  c i eg a ,  p er o  l a  ad ju d i -
c a c i —n  d e  l o s  e v en t o s  s i  l o  f u e .  Lo s  e v en t o s
p r i m ar i o s se  a l c an z ar o n  en  1 3% d e l  g r u p o  d e
a s p i r i n a -d i p i r i d a m o l  y  e n  1 6 %  d e l  g r u p o
d e  m o n o t e r a p i a  c o n  a sp i r i n a  ( H .R 0 .8 0 ;
I .C ,9 5%,  0 .6 6 -0 .9 8 ; RRA 1 .0%/a– o .

La ad i c i —n  d e  l o s r esu l t ad o s d e  E S P I RI T  a l
m e t a -an ‡ l i s i s  d e  l o s  e st u d i o s  p r e v i o s  r e su l t —
en  u n a  r e d u c c i —n  d e l  r i e sg o  d e  e v en t o s  c o m -
p u est o s d e  m u er t e  v asc u l ar ,  I M y  E VC d e 0 .8 2
( I .C ,9 5%,  ( 9 5% C I ,  0 .7 4–0 .9 1 ) 1 0  ( F i g u r a  4 ) .

AS P I RI N A-D I P I RI D AMO L
VS. CLO P I D O G RE L

E l  est u d i o  PRO F E S S  (Prevention Regimen
For Effectively avoiding Second Strokes)  c o m -
p a r — l a  e f i c a c i a  d e  5 0  m g  d i a r i o s  d e  a sp i r i n a
c o m b i n ad o  c o n  4 0 0  m g  d e  d i p i r i d am o l  c o n t r a
7 5  m g  d e  c l o p i d o g r e l  en  m ‡s d e  2 0 ,0 0 0  p ac i en -
t es se g u i d o s a  2 .5  a– o s.  E l  r i esg o  d e  E VC  r e -
c u r r en t e f u e d e 7 .6% vs. 7 .8% r esp ec t i v am en t e
( s i n  d i f e r en c i a  s i g n i f i c a t i v a ) . 1 1  La  su m a  d e
e v en t o s  r e c u r r en t e s  y  h e m o r r a g i a s  m a y o r e s
f u e  d e  1 1 .7% vs. 1 1 .4% ( S i n  d i f er en c i a  si g n i f i -
c a t i v a ) .

CI LO S T AZO L

E l  c i l o st a z o l  t i en e  e f e c t o s  a n t i a g r e g a n t e s
p l aq u et ar i o s a l  b l o q u ear  se l ec t i v am en t e l a  f o s-
f o d i est er asa  t i p o  3  y  t am b i Žn  i n h i b i r  e l  t r o m -
b o x a n o  B 2  y  l a  l i b e r a c i —n  d e  f a c t o r  d e
c r ec i m i en t o  d er i v ad o  d e l as p l aq u et as.

S e t e c i en t o s  v e i n t e  p a c i en t e s  c o n  h i s t o r i a
c o n  I C  p r ev i o  se  asi g n ar o n  a  r ec i b i r  c i l o st az o l
2 0 0  m g  d i a r i o s v s Asp i r i n a  1 0 0  m g  d i a r i o s en
u n  seg u i m i en t o  d e  1 2  a  1 8  m eses.  Lo s o b jet i -
v o s p r i m ar i o s d e est u d i o  f u er o n  r ec u r r en c i a  d e
E VC  ( i n f a r t o  c e r e b r a l ,  h e m o r r a g i a  c e r e b r a l ,
h em o r r ag i a  su b ar ac n o i d ea) .  N o  h u b o  d i f er en -
c i as si g n i f i c a t i v as en  am b o s g r u p o s.  ( H .R 0 á6 2
I C 9 5% 0 á3 0 -1 á2 6 ; p  =  0 á1 8 5 ) .1 2
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A P ar a  p ac i en t es c o n  i n f ar t o  c er eb r a l  n o  c ar -
d i o em b —l i c o  o  I CT , se  r ec o m i en d a  e l  u so  d e
a n t i a g r e g a n t e s  p l a q u e t a r i o s  en  l a  r e d u c -
c i —n  d e l  r i esg o  d e  ev en t o s c er eb r a l es y  c ar -
d i o v asc u l ar es r ec u r r en t es.

A Asp i r i n a  en  d o si s d e  5 0  a  1 5 0  m g  es e f i c az
y  seg u r a  en  l a  p r ev en c i —n  d e E VC o  I CT  r e-
c u r r en t e  d e o r i g en  n o  c ar d i o em b —l i c o .

A Mo n o t er ap i a  c o n  C l o p i d o g r e l  en  d o si s d e 7 5
m g  e s a l  m en o s t an  e f i c a z  q u e  l a  a sp i r i n a
en  l a  p r ev en c i —n  d e  I C  o  I CT  r ec u r r en t e  d e
o r i g en  n o  c ar d i o em b —l i c o .

A Asp i r i n a-d i p i r i d am o l  d e l i b er ac i —n  p r o l o n g a-
d a  es a l  m en o s t an  e f i c az  c o m o  asp i r i n a  y
c l o p i d o g r el  en  l a  p r ev en c i —n  d e I C o  I CT  r e-
c u r r en t e d e o r i g en  n o  c ar d i o em b —l i c o .

B La r ed u c c i —n  i n i c i a l  d e  l a  d o si s d e  d i p i r i d a-
m o l  p u ed e r ed u c i r  l a  f r ec u en c i a  d e c e f a l ea .
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Figura 4. Meta-análisis Aspirina-Dipiridamol.
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√ P ac i en t es c o n  a l er g i a  a  l a  asp i r i n a  d eb er ‡n
r ec i b i r  m o n o t er ap i a  c o n  c l o p i d o g r e l

√ E n  c aso  d e  r eq u er i r  l a  c o m b i n ac i —n  asp i r i -
n a -c l o p i d o g r e l ,  e st a  n o  d e b e  p r o l o n g a r se
p o r  m ‡s d e 3  m eses.

Antiplaquetarios en la
prevenci—n del  infarto cerebral  o

isquemia cerebral  transitoria asociada
a fibrilaci—n auricular

La  f i b r i l a c i —n  a u r i c u l a r  e s  u n  f a c t o r  d e
r i e s g o  d e  E VC .  E l  u s o  d e  a s p i r i n a  r e d u c e
e l  r i esg o  d e  E VC en  2 2% m i en t r as q u e l a  w ar -
f a r i n a  l o  r ed u c e en  6 4%.

U n  ex t en so  m et a -an ‡ l i s i s d e  s i e t e  est u d i o s
c o n  u n  t o t a l  d e  3 ,9 9 0  p a c i en t e s ,  c o m p a r — l a
e f i c a c i a  d e  l a  a sp i r i n a  vs. p l a c e b o  o  n i n g œn
t r a t a m i en t o .  E l  m e t a -a n ‡ l i s i s  d e m o st r — u n a
r ed u c c i —n  en  l a  i n c i d en c i a  d e  i n f ar t o  c er eb r a l
d e  1 9%.  E n  l o s est u d i o s d e  p r ev en c i —n  p r i m a-
r i a  l a  RRA f u e  d e  0 .8% p o r  a– o  ( N N T  1 2 5 )  y
en  l o s d e  p r ev en c i —n  sec u n d ar i a  ( E VC p r ev i o )
d e  2 .5% ( N N T  4 0 ) .1 3

E n  e l  e st u d i o  AC T I VE -A ( Atrial Fibrilla-
tion Clopidogrel Trial With Irbesartan for
Prevention of  Vascular Events)  m ‡ s  d e
7 , 0 0 0  p a c i e n t e s  c o n  r i e s g o  e l e v a d o  d e  E VC
a so c i a d o  a  F A y  c o n  c o n t r a i n d i c a c i —n  a l  u so
d e  a n t i c o a g u l a n t e s  o r a l e s  f u e r o n  a s i g n a d o s
a  r e c i b i r  a sp i r i n a  v s  a sp i r i n a -c l o p i d o g r e l  e n
u n  se g u i m i e n t o  a  3 .6  a – o s .  E l  g r u p o  d e  t e r a -
p i a  d u a l  p r e se n t — m e n o s  e v e n t o s  v a sc u l a r e s
m a y o r e s  ( 6 .8% vs. 7 . 6% 0 . 8 9 ; I C  9 5%,  0 . 8 1  a
0 .9 8 ; P  =  0 .0 1 )  p e r o  a  e x p e n sa s  d e  u n  i n c r e -
m e n t o  e n  h e m o r r a g i a s  m a y o r e s  ( 2 . 0 % vs.
1 ,3%) . 1 4

RE CO ME N D ACI O N E S

A E n  p a c i en t e s  c o n  f i b r i l a c i —n  a u r i c u l a r  y
c o n t r a i n d i c a c i —n  f o r m a l  a  l o s  a n t i c o a g u -
l an t es o r a l es d eb e u t i l i z ar se asp i r i n a .

A N o  h a y  e v i d en c i a  d e  q u e  d e b a  a g r e g a r se
c l o p i d o g r e l  a  l a  a sp i r i n a  en  p a c i en t es c o n
f i b r i l ac i —n  au r i c u l ar .

√ N o  h ay  ev i d en c i a  p ar a  ju st i f i c a r  e l  u so  r u -
t i n ar i o  d e  asp i r i n a  en  p ac i en t es c o n  F A.

√ La  d o s i s  e f i c a z  d e  a sp i r i n a  en  p r e v en c i —n
d e  em b o l i sm o  aso c i ad o  a  F A es d esd e  5 0  a
3 0 0  m g  p o r  d ’ a .

Antiplaquetarios en la prevenci—n del
embol ismo cerebral  asociado

a foramen oval  permeable (FOP)

E l  f o r am en  o v a l  p er m eab l e  es si g n i f i c a t i v a-
m en t e m ‡s c o m œn  en  p ac i en t es c o n  i n f ar t o  c e-
r e b r a l  c r i p t o g Žn i c o  ( 4 4 -6 6%)  q u e  en  l a
p o b l a c i —n  g en er a l  ( h ast a  2 7%) .  E n  e l  est u d i o
P F O -ASA l a  f r ec u en c i a  d e  E VC r ec u r r en t e  a  4
a – o s en  p a c i en t e s  t r a t a d o s c o n  a sp i r i n a  f u e
2 .3% p a r a  a q u e l l o s  p a c i en t es c o n  F O P  a i s l a -
d o ,  1 5 .2% p a r a  a q u e l l o s  c o n  F O P  y  a n eu r i s-
m a  se p t a l  y  4 .2% p a r a  a q u e l l o s  s i n  F O P  n i
an eu r i sm a sep t a l . 1 5

E l  e st u d i o  P I C S S  an a l i z — l a  f r e c u en c i a  d e
ev en t o s r ec u r r en t es aso c i ad o s a  F O P  ( 1 4 .3%)
y  s i n  F O P  ( 1 2 .7%) .  5 6  p a c i en t e s  c o n  i n f a r t o
c r i p t o g Žn i c o  y  F O P  t r a t ad o s c o n  asp i r i n a  t u -
v i e r o n  E VC  r e c u r r en t e  ( 1 7 .9%)  vs.  4 2  ( 9 ,5%)
d e  l o s  t r a t a d o s c o n  w a r f a r i n a  ( H .R 0 .5 2 ,
I C9 5%,  0 .1 6 -1 .6 7 ; p  =  0 .2 8 ) .  E st e  es u n  su b es-
t u d i o  n o  d i se– a d o  p a r a  e v a l u a r  l a  su p e r i o r i -
d ad  d e a l g œn  b r az o  d e t r at am i en t o .1 6

E n  u n  r ec i en t e  m et a-an ‡ l i s i s se  i n c l u y er o n
1 5  est u d i o s ,  c u a t r o  c o n  u n  g r u p o  c o n t r o l  s i n
F O P . E n  est o s c u at r o  est u d i o s,  e l  r i esg o  r e l a-
t i v o  a c u m u l a d o  p a r a  E VC  o  AI T  r e c u r r en t es
en  p ac i en t es c o n  y  si n  F O P  f u e  d e  1 .1 ,  I C9 5%
0 .8  - 1 .5 .  P a r a  E VC  i sq u Žm i c o  r e c u r r en t e  e l
RR ac u m u l ad o  f u e  d e  0 .8 ,  I C9 5%,  0 .5 -1 .3 .  Co n
b a se  en  e st e  e st u d i o  l a  p r e sen c i a  d e  F O P  n o
p ar ec e  au m en t ar  s i g n i f i c a t i v am en t e  e l  r i esg o
d e E VC r ec u r r en t e.1 7

RE CO ME N D ACI O N E S

B P ac i en t es c o n  i n f ar t o  cer eb r al  c r i p t o g Žn i c o  y
F O P  ai sl ad o  d eb en  ser  t r atad o s co n  asp i r i n a.
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