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Resumen:

Todos conocemos los efectos que posee la aspirina como analgésico, antipirético y anti-inflamatorio. Hace varios afios se sospechaba que
también tenia efectos benéficos en los individuos con cardiopatia isquémica, lo cual se confirmé con los resultados del estudio ISIS-2
recomendando su uso en la fase aguda y hasta 30 dias posteriores. Después de realizar una amplia revision encontramos que a dosis bajas
y por perfodos prolongados es efectiva en la prevencion secundaria reduciéndose los riesgos de infarto cardiaco no fatal, accidente
cerebrovascular no fatal y muerte vascular, en hombres y mujeres de mediana y avanzada edad, hipertensos o no, diabéticos o no. La
profilaxis primaria debe estar dirigida a las personas mayores de 50 afios con factores de riesgos cardiovasculares; no se ha demostrado
beneficio en individuos aparentemente saludables. En esta revision se mencionan los principales efectos adversos de la aspirina y sobre otras
enfermedades. Palabras clave: aspirina, cardiopatia isquémica, infarto cardiaco

Abstract:

The antinflamatory, antipyretic and relieve effects of aspirin are well known since many years ago, beneficial action in the coronary artery
disease was suspected by some physician and was confirmed by the results of the ISIS-2 study in which use of aspirin was recommended in
acute phase and 30 days after that. The use of aspirin as prophylactic appears to provide clear benefit for non fatal myocardial infarction,
evolving myocardial infarction in the acute phase, unstable angina and stroke especially noncardioembolic. Healthy asymptomatic people with
no known risk factors or well controlled risk factors are not recommended to be on aspirin prophylaxis. Healthy men over age 50 with
uncontrolled risk factors for the development of coronary events may benefit but caution must be exercised if poorly controlled hypertension is
present. Principal adverse effects and other uses of aspirin were mentioned in this review. Key words: aspirin, coronary artery disease,
myocardial infarction

Introduccion: En 1832, un quimico alemén creod el &cido

Desde fechas tan tempranas como 200 afios  salicilico, pero no es hasta 1897 que otro quimico
antesde Cristo, Hipocratestilizabad sdicilatopara  demén llamado Félix Hoffmann sintetizalaformaes-
aiviar doloresasusenfermos, tambiénfueamplia-  tabledel &cido acetil salicilico (ASA) utilizadapara
mente utilizadapor Dioscoridesy Galenoenlosafios  diviar € dolor reuméti co de su padre, cuyo compuesto
posteriores. posteriormente senombr6 aspirina(aspirin, eninglés):
“a', acetil, “pir”, (spirea, plantadelaque seextraee
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sdicilato), ein”, sufijo frecuentemente utilizado en
los nombres de | os medicamentos; es asi que nace
este centenario y maravilloso producto, del cual €l
hombre cada diaencuentranuevas propiedades.

En 1948, el Dr. Lawrence Craven noté queen
|0s400 hombrestratados con estamedicinael riesgo
de sufrir un ataque cardiaco se reducia dramética-
mente, motivo por e cual recomendabaasus pacien-
tesy amistades|aingestion deunatabletadiaria

M ecanismo deaccion:

La aspirina es un inhibidor de la enzima
cicloxigenasaplaquetariadisminuyendo asi laforma
¢ion deprostaglandinas precursor del tromboxanoA..
Al romperselamembranafosfolipidicatraeconsigo
laformacion delisofosfolipidos|os cuales son pre-
cursores del factor activador plaquetario. Seconsi-
deraqued efecto antiagregante obedecealainhibi-
ciénenlaproducciény/o accion deestefactor.®

Se ha demostrado que a nivel de las células
endoteliales la aspirina previene la sintesis de
prostaciclinas, 1o cual inhibe la agregacién
plagquetaria® Al ingerir aspirinasu efecto antiagregante
comienzaen unahora, S setratade aspirinacon cu-
biertaentéricade 3-4 horas, y persistepor 7-10 dias.

Por sumecanismo de accion este medicamento
seutilizaeninnumerablesenfermedades, en estarevi-
sion nosreferiremos especificamenteal osefectosy
su congguiente uso enlaprevencion secundariay pri-
mariade enfermedades cardiovascul ares basadasen
lasevidenciashastaahoraencontradas.

I nfarto agudo del miocar dio:

Actua mente no existen dudas sobrelos benefi-
ciosquerepresentaadministrar aspirinaen el curso
deuninfarto agudo del miocardio (IAM). El Second
I nternationa Study of Infarct Surviva (1S1S-2), don-
deseincluyeron pacientes con estaenfermedad tra-
tados ademas con estreptoquinasa (SK), demostrd
gue 162 mg deaspirinaingeridosenlasprimeras 24
horasde comienzo delossintomasresultaron tan efec-
tivascomolaSK y que potencializaban su efecto a
administrarlas conjuntamente, sugiriendo € uso tan
pronto como sea posible, manteniéndoladurantelos
30diassiguientes.

Estasaccionesredujeron significativamentela
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mortalidad (23%), el re-infarto no fatal (49%) y €l
accidente cerebro-vascul ar (46%) Esto ocurrio sin
aumento significativo de las complicaciones
hemorragicas mayoresy con un peguefio incremento
de las menores®, por lo cual se recomendd desde
entonces suempleo en € tratamiento del 1AM como
unadrogade primeralinea.

En otrainvestigacion seencontr6 unareduccion
del riesgo de muerte vascular en aproximadamente
un 15%yvy loseventosfatalesy no fatalesen 25% por
los2 aflosposterioresaun |AM.® Laindicacién ac-
tual esdar unadosisinicial depor lo menos160 mg
guedebe continuar diariamenteno menosde 30 dias.
Si solo se dispone de aspirinacon capaentérica, la
primeradosis debe ser masticadapor el pacienteo
trituradaantesdeadministrarla.

Prevencion secundaria:

Estaindicacion fueinvestigadaen variosensa-
yosclinicos, ® con resultados controvertidos, pero
luego de publicado losresultadosdel estudio SIS
20 esta hipotesis parecia mucho mas real. El
Antiplatelet Tridists Collaboration de 1994 evaudlos
resultados de varios estudios con tratamiento
antiagregante plaquetario en un gran nimero de pa-
cientes(masde54.000) con atoriesgo de enferme-
dad cardiovascular clinicamente demostrada.® Se
incluyeron pacientes con enfermedad coronaria, ac-
cidentes cerebrovascul aresisquémicos, ataquestran-
Sitoriosdeisguemia, enfermedad vascular periférica,
vavulopatiasy fibrilacion auricular.

Se demostrd que tratamiento con aspirinaa
largo plazo produceindiscutiblesbeneficiosreducién-
dose en aproximadamente 25% | os riesgos subsi-
guientesde| AM nofatal, accidente cerebrovascular
nofatal y muerte vascular. Este beneficio se obtuvo
en ambos sexos de mediana y avanzada edad,
hipertensos o no, diabéticosy no diabéticos.

En prevencion secundaria, ladosismas acepta
dacomo efectivay con bgosefectosadversos, esde
75 a 325 mg/diano aumentando | os beneficios con
cantidadescrecientesy S mayores efectosadversos.
Otros esquemas de tratamiento no han demostrado
ser mas efectivos, excepto cuando se asocian dos
antiagregantes plaguetari os con mecanismosde ac-
ciondiferentes, epecificamenteaspirinay clopidogre.
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() En situacionesdedergiaointoleranciapor lapre-
senciade enfermedad gastrointestinal este medica-
mento puede sudtituirse por otrosantiagregantescomo
laticlopidinao clopidogrd, ques bienlogran efectos
similarespor mecanismos diferentes, |os costosson
incomparablemente mayores con reacciones adver-
sas propias, también puede emplearse ante estas si-
tuaci ones anticoagulantescomo lawarfariana,® pero
alosefectosadversosy e costo se unelanecesidad
demonitoreo frecuente delasdosis. No obstante, se
prefiered empleo de estaUltimacuando existeinto-
leranciaalaaspirinay con alto riesgo de embolismo
del ventriculoizquierdo, laauriculaizquierdao con
historiade embolismosprevios.

Por todas|as evidencias mencionadas el Con-
senso del American College of Cardiology/
American Heart Association/American Society of
Internal Medicine® aconsgjael uso deaspirinaen
pacientes con anginacronicaestable. En 1985 aFood
and DrugsAdministration (FDA) aprob6 el uso de
aspirinacomo prevencion secundariaparalospacien-
tesconinfartos cardiacos previosy anginainestable,
y en 1996 paralos pacientes sospechosos de sufrir
unlAM.

Prevencion Primaria:

Debido aque laaspirinahamostrado fuertes
evidenciasdeefectividad como profilaxissecundaria
en los pacientes con IAM previo, enfermedad
cerebrovascular isquémicay anginaestableeinesta-
ble, se pensod que esto pudieracomportarse de ma-
nerasimilar enlaprevencion primaria

Paraello sellevaron acabo dosgrandesinves-
tigaciones, unadesarrolladaen los Estados Unidos
(E.U) queincluyd més de 22 000 médicos varones
entre40y 84 afosdivididosen 2 grupos, auno sele
administro ASA (325 mg/dia) y a otro placebo, por
un periodo de 5 afios. Esterevel 6 un 44% de reduc-
cionenlaincidenciadel AM por afio, efecto que se
limit6 alosmayoresde 50 afios con factoresderies-
go cardiovasculares no controlados; por otro lado,
end grupo tratado con ASA hubo unincremento no
ggnificativodehemorragiaintracraned perod fuesg-
nificativalaocurrenciade hemorragiagastrointestinal
querequirio transfusionesde sangre.®©

Otro estudio redlizado en Gran Bretafiacon més
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de5 000 médicos masculinosentre 50y 78 afios, 2/
3tratadosconASA (500 mg/dia) y € resto sintrata-
miento con 6 afios de segui miento, no demostro dife-
renciaentre los grupos respecto alafrecuenciade
|AM ni muertescardiovasculares.™

Al andizar losresultados conjuntos solo seob-
tuvo unareduccién significativade riesgo deinfartos
no fatales (32%), |losdatosreferentes alas muertes
cardioy crebrovascul aresfueron no concluyentes®?

Un estudio realizado en mujeres sanasconcluy6
gue solo existiaunaligerareduccion del riesgo de
trombosiscerebral, sinreduccion en el riesgo dein-
farto cardiaco ni de muerte cardiovascular ¥ por lo
gueanuestrojuicio nojustificasu uso masivamente.

Mujer yAspirina:

Contrariamentealo quemuchospiensan, lacar-
diopatiaisgquémica(Cl) matamas mujeres (51.9%)
gue hombres (48.1%) en Norteamérica, superando
incluso alas muertes por cancer de mama. A pesar
delaaltafrecuenciade muerte, muchas mujeresy
meédi cos no reconocen laenfermedad cardiovascular
como un factor deriesgo importante, lo queexplica
guelatasademortaidad escas igua aladeloshom-
bres, lamitad de ellas (49%) fallecen por ataques
cardiacos cada afio, tienen menor oportunidad de
sobreviviraun |AM, € 44% muereen & primer afo
después del evento agudo contrael 27% |os hom-
bres, laCl sediagnosticaméstardiamentey setrata
conmenosagresividad, existe un sub-diagnostico de
estaenfermedad y acuden a médico un promedio de
4 horas méstarde queloshombres. @4

Por mucho tiempo se pensod que laaspirinano
beneficiabadeigua maneraaambossexaos, hoy gra-
ciasalosresultados de numerosos estudi os sabemos
gue cientos de milesde ell as pueden salvarse cada
aho.®*Muestradedloesquelasmujeresqueingieran
pequerias cantidades de este medicamento regul ar-
mente reducen € riesgo de padecer un ataqueal co-
razdn en gproximadamente 30%, | as que poseen fac-
toresderiesgos cardiovascul ares se benefician mu-
chomas, solod 2.7% delasquetoman ASA mueren
de atague cardiaco comparado con el 5.1% que no
laingieren, 1617
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Otros efectos beneficiosos de la aspirina:

Ademasdelos efectos yamencionados, sele
contintian descubriendo efectosbeneficiososalaas
pirina, que por su gran importanciamencionaremos
someramente, con €l objetivo deincentivar alin mas
suestudio eindicacion.

Existeninvestigaciones sugestivasde que este
medicamento puedejugar un papel destacado, bien
seaen laprevencion, tratamientoy control de mu-
chasenfermedades, asi encontramosquelaaspirina
regularmente utilizadadisminuyee riesgo de padecer
y por ende morir de cancer colo-rectal. 19

El 10/1/95enlarevista“ Cancer” sepublicd que
€l usofrecuentede aspirinaredujo €l riesgo dedesa-
rrollar cancer esof agico en un 90%, ofrreciendo pro-
tecci n especificamente contrael carcinomadecélu-
las escamosas y el adenocarcinoma. El Clasp
(Collaborativelow dose aspirin study in pregnancy)
demostr6 quelaA SA no eralo suficientemente efec-
tivaen laprevencién delapre-eclampsia, pero que
quizés si 1o era en la reduccién del riesgo en la
recurrenciatratadatempranamente (comenzando an-
tesdelas 32 semanas de gestacion). El tromboxano
y laprostaglandina estan elevados en estaenferme-
dad, por lo queracionalmente suinhibicion reducesu
sintesis. Dosis bgjas de aspirina (60mg/dia), son
inocuas paralaembarazaday € feto.®

Desded comienzo delaepidemiade sindrome
deinmuno deficienciaadquirida(SIDA), dgunoses-
tudios han sugerido que laA SA pudejugar un papel
destacado en el tratamiento de estaenfermedad, se
haespeculado qued disminuir lareaccioninflamatoria
puede afectar la patogeniade laenfermedad mejo-
rando agunasfuncionesinmunes, sed egaademésque
pudieradisminuir lareplicaciondel virus(VIH). Lo
cierto esque muchos especialistaslaemplean en pa-
cientesmuy enfermoscomo tratamiento dediarreasy
lafiebrerecurrente no produci dapor infeccionesopor-
tunistas. No obstante, hastaque no serealicen nue-
vasinvestigacionesno podemosestar segurosdecuan
valioso puede ser este medicamento en € tratamiento
del SIDA.?

EfectosAdver sos.
Dentro delagamade efectosindeseables que
posee este medicamento y que no podemos sod ayar
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en ningun momento, mencionaremoslosqueanues-
trojuicio sonlosde mayor importanciaparad mane-
jo cotidiano como son: gastritis, esofagitis, ulceras
gastricas, perforacion de Ulceras pépticas y
sangramientosdigestivosatos. Un pequefio grupo de
personasesaérgico alaaspirinalo cua imposibilita
suempleo endlas. Ademaspuede agravar laurtica-
riacronica

Sehaobservado quelaingestion cronicadeeste
medicamento esuna causaimportante deanemiapor
déficit dehierro.?V El tratamiento conASA produce
unincremento significativo del riesgo dehemorragia
cerebral, ? por lo que su indicacion debe ser plena
mentejustificada. Tampoco debe ser administrado a
pacientes con trastornosen lacoagulacion o conries-
go desangramiento, pacientescon hipertenson arterid
descontrolada, insuficienciarenal, hepéticay acohd-
licos

Conclusiones:

End tratamientodel IAM estaindicadalaaspi-
rinapor susindiscutiblesy demostrados beneficios.
En la prevencién secundaria de la enfermedad
coronariay deotrasenfermedadescardioy cerebro-
vasculares, teniendo presentelafavorablerelacién
riesgo-beneficio, subgjo costo, féacil administraciony
comprobada€ficacia, esto esigua mentevalido para
hombresy mujeres. Enlaprevencién primariadebe
emplearse enindividuos mayoresde 50 afiosy con
factoresderiesgo coronarios presentes.
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