CAPITULO VI

Resumen de las recomendaciones
de tratamiento con farmacos
antiplaquetarios

DEMETRIO SANCHEZ FUENTES
Servicio de Medicina Interna. Complejo Hospitalario de Avila.

Revisaremos las situaciones clinicas en las que actualmente esta
indicado el uso de algln antiplaquetario, describiéndose para ca-
da una de ellas sélo el farmaco o los farmacos y sus dosis de los
que estan disponibles en Espafia y con suficiente evidencia de su
eficacia que avalen su indicacion. Queremos advertir que, como
en todos los ambitos de la Medicina, los conocimientos son cam-
biantes y las indicaciones pueden modificarse en cualquier mo-
mento. Ademads, aconsejamos que antes de cualquier prescrip-
cién se corroboren las dosis, vias de administracion, el tiempo
de prolongacion del tratamiento y las contraindicaciones segun
la ficha técnica vigente.

Los aspectos mas relevantes del resumen de las recomendacio-

nes en el tratamiento con antiplaquetarios se presentan en la ta-
bla 1.
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’PROTOCOLOSTRATAMIENTO ANTIAGREGANTE ‘

Tabla 1. Resumen de las principales recomendaciones del tratamiento
antiplaquetario.

Indicacion AAS Clopidogrel Inhibidores GP lla/lllb
Pacientes Sin suficiente No apropiados
de alto riesgo evidencia
5 = e
2 s = .
g E riesgo coronario
£s 10%-10 afios).
Pacientes en FA
(si no estd indicada
la anticoagulacion)
Cualquier SCA En todos Sin suficiente Sin suficiente
los pacientes evidencia evidencia
SCASEST En todos En todos En pacientes de alto
° los pacientes los pacientes riesgo: eptifibatida
< (AAS+clopidogrel)  (AAS+clopidogrel) o tirofiban
£
‘g ICP En todos En todos En pacientes de alto
= los pacientes los pacientes riesgo: abciximab
(AAS+clopidogrel)  (AAS+clopidogrel) o eptifibatida
Infarto cerebral En todos Sin suficiente Sin suficiente evidencia
los pacientes evidencia
Cardiopatia  En todos En pacientes de alto No apropiados
isquémica. los pacientes riesgo o intolerancia
£ Infarto cerebral. (si no estd indicada  al AAS (si no esta
S S |AT la anticoagulacion)  indicada la
% § By-pass. anticoagulacion)
& & | Enfermedad
arterial
periférica.

AAS: dcido acetilsalicilico; FA: fibrilacion auricular; SCA: sindrome coronario agudo; AlT: accidente isquémico transitorio;
SCASEST: sindrome coronario agudo sin elevacion del ST; ICP: intervencidn coronaria percutdnea.
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‘ Recomendaciones de tratamiento con farmacos antiplaquetarios

Prevencion primaria de enfermedades
cardiovasculares

La decision de realizar profilaxis se efectuard en funcion del riesgo
que tenga el paciente de sufrir enfermedad coronaria’. Esta justifica-
do el uso de acido acetilsalicilico (AAS) si éste es alto (= 3% duran-
te los siguientes 5 afios?o = 10% durante los siguientes 10 afios)’.
La dosis 6ptima de AAS como antiplaquetario esta por definir, pero
las utilizadas mas habitualmente oscilan entre 75-325 mg/dia.

Tratamiento del infarto agudo de miocardio
con elevacion de ST

Esta indicado el uso de AAS ademas del tratamiento de reperfusion.

Tratamiento del sindrome coronario agudo
sin elevacion del ST

El AAS debe ser administrado a todos los pacientes con cual-
quier variedad del sindrome coronario agudo, incluidos aquellos
que seran sometidos a intervencién coronaria percutanea. Multi-
ples estudios han mostrado que la asociacién de clopidogrel o
inhibidores de la glucoproteina lIb/llla (eptifibatida o tirofiban)
mejora los resultados.

La dosis habitual de clopidogrel para cualquier indicacién es de
75 mg/dia, aunque en esta situacién se suele utilizar una dosis de
carga de 300-600 mg.

La dosis habitual de eptifibitida es de un bolo intravenoso de
180 ug/kg, seguidos de 2 ug/kg/min durante un maximo de 72
horas (pauta modificada si se realiza angioplastia).
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PROTOCOLOS TRATAMIENTO ANTIAGREGANTE ‘

La dosis habitual de tirofiban es de 0,4 pg/kg/min en perfusion in-
travenosa durante 30 minutos y luego en dosis de 0,1 pg/kg/min
durante al menos 48 horas.

No hay un claro consenso respecto al nimero y tipo de farma-
cos antiplaquetarios a utilizar, pero se perfila que dependera del
riesgo del paciente, estimado por variables clinicas, el nivel de
enzimas miocdrdicas y por los hallazgos angiogrificos. Los pa-
cientes con bajo riesgo recibiran AAS mas clopidogrel, y los pa-
cientes de alto riesgo recibirdn terapia antiplaquetaria triple afia-
diéndole un inhibidor de la glucoproteina lIb/llla‘.

Intervencién coronaria percutanea

De forma similar a lo que ocurre con el SCASEST, diferentes es-
tudios han mostrado la eficacia del AAS, de las tienopiridinas o
de los inhibidores de la glucoproteina llb/llla y la estratificacion
de riesgos sera la que orientara hacia el nimero y tipo de farma-
cos a utilizar. Es ésta la tnica indicacién actual de abciximab y sus
dosis son: 0,25 mg/kg en bolo intravenoso de 5 min, 10-60 min
antes del procedimiento y luego en infusion de 0,125 mg/kg/min
(maximo: 10 pg/min) hasta 12 horas después de éste’.

Cirugia de revascularizacion coronaria

El AAS reduce el porcentaje de reoclusion del injerto, por lo que
se recomienda su administracion a los pacientes sometidos a ci-
rugia de revascularizaciéon coronaria.

El dipiridamol asociado con AAS esta autorizado para esta indi-
cacion, y se mostré superior al placebo en estos pacientes, aun-
que cuando la asociacion se comparé frente a AAS solo no me-
jord los resultados®.
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Recomendaciones de tratamiento con farmacos antiplaquetarios

En los pacientes intolerantes al AAS estd indicado el uso de ti-
clopidina en dosis de 250 mg/12 horas.

Tratamiento del infarto cerebral

Los resultados de dos largos ensayos clinicos, el IST® (300 mg/
dia) y el CAST” (160 mg/dia), justifican la utilizacion del AAS en
la fase aguda del infarto cerebral.

Prevencion secundaria de enfermedades
cardiovasculares

Existe una grandisima evidencia de que el uso de farmacos anti-
plaquetarios disminuye de forma significativa la incidencia de in-
fartos de miocardio, de ictus isquémicos y de muerte de origen
vascular en pacientes con historia previa de infarto cerebral, ac-
cidente isquémico transitorio, infarto de miocardio, angina de
pecho estable o inestable, enfermedad arterial periférica (inclui-
da la estenosis de la carétida) o de fibrilacion auricular®.

El AAS en dosis entre 75-325 mg/dia ha demostrado estos efec-
tos y es el firmaco mas ampliamente utilizado para este fin y
aprobado para esta indicacion sin limitaciones.

Las tienopiridinas (ticlopidina y clopidogrel) también han demos-
trado su eficacia en la prevencion secundaria y comparadas frente
al AAS en la prevencién secundaria de las enfermedades cardio-
vasculares fueron ligeramente mas efectivas, aunque la incidencia
de efectos adversos también fue ligeramente superior, lo que afia-
dido a su mayor precio limita su generalizacién como indicacion
en la prevencién secundaria. Si se va a utilizar una tienopiridina es
recomendable el clopidogrel, dado que tiene una menor inciden-
cia de efectos adversos graves (principalmente la purpura trom-
bocitopénica y la neutropenia) que la ticlopidina®™.
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A modo de resumen, podemos decir que el AAS, en dosis de 75-
325 mg/dia, es el firmaco de primera eleccién para la prevencion
secundaria de la enfermedad cardiovascular, reservandose el clo-
pidogrel, en dosis de 75 mg/dia, para pacientes con intolerancia o
resistencia al AAS, para aquellos de alto riesgo y, probablemente,
para pacientes diabéticos con enfermedad arterial periférica,
considerando el anilisis de eficacia por subgrupos de pacientes
incluidos en el estudio CAPRIE'. La asociacién de AAS + clopi-
dogrel prolongada unos meses en prevencion secundaria ha de-
mostrado mejores resultados en pacientes con SCASET.

Fibrilacion auricular

Esta arritmia, con independencia de que sea cronica o paroxisti-
ca, incrementa de forma significativa el riesgo de infarto cerebral
y embolismos sistémicos, especialmente si estd asociada con val-
vulopatia, por lo que siempre esta justificado el tratamiento anti-
trombédtico, en modalidad que dependerd de la valoracion del
riesgo de cada paciente. Para pacientes de bajo riesgo, considera-
do como tal el tener una edad inferior a 65 afios y ausencia de
otros factores de riesgo mayor tales como antecedentes de in-
farto cerebral, accidente isquémico transitorio o de embolismo
sistémico, valvulopatia, hipertensién, insuficiencia cardiaca o una
fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo inferior al 50%, es-
ta indicado el tratamiento antiagregante con AAS. Para el resto
de situaciones esta indicada la anticoagulacion™.

Bibliografia

1. Hayden M, Pignone M, Phillips C, Mulrow C.Aspirin for the primary pre-
vention of cardiovascular events: a summary of the evidence for the U.S.
Preventive Service Task Force.Ann Intern Med 2002;136:161-72.

98



Recomendaciones de tratamiento con farmacos antiplaquetarios

2. US. Preventive Services Task Force. Aspirin for the primary prevention
of cardiovascular events: Recommendation and rationale. Ann Intern
Med 2002;136:157-60.

3. Pearson TA, Blair SN, Daniels SR, Eckel RH, Fair JM, Fortmann SP, et al.
AHA guidelines for primary prevention of cardiovascular disease and
stroke: 2002 update. Consensus panel guide to comprehensive risk re-
duction for adult patients without coronary or other atherosclerotic
vascular diseases. Circulation 2002;106:388-91.

4. Lange RA, Hillis LD. Antiplatelet therapy for ischemic heart disease. N
Engl ] Med 2004;350:277-80.

5. Goldman S, Copeland J, Moritz T, et al. Improvement in early saphenous
vein graft patency after coronary artery bypass surgery with antiplatelet
therapy: results of a Veterans Administration Cooperative Study. Circula-
tion 1988;77:1324-32.

6. Internacional Stroke Trial Collaborative Group. The Internacional Stroke
Trial (IST): a randomised trial of aspirin, subcutaneous heparin, both, or
neither among 19,435 patients with acute ischaemic strole. Lancet 1997,
349:1569-81.

7. Chinese Acute Stroke Trial Collaborative Group. CAST: randomised pla-
cebo-contolled trial of early aspirin use in 20000 patients with acute is-
chaemic stroke. Lancet 1997;1641-9.

8. Antithrombotic Trialists’ Collaboration. Collaborative meta-analysis of
randomised trial of antiplatelet therapy for prevention of death, myocar-
dial infarction, and stroke in high risk patients. BMJ 2002;324:71-86.

9. Bandolier. Aspirin, Clopidogrel or ticlopidine for stroke prevention? Dis-
ponible en: www.jr2.ox.ac.uk/bandolier

10. Hankey GJ, Sudlow CLM, Dunbabin DWV.Thienopyridine derivatives (ticlo-
pidine, clopidogrel) versus aspirin for preventing stroke and other serious
vascular events in high vascular risk patients (Cochrane Review). The
Cochrane Library. Issue 2. Chichester, UK: John Wiley & Sons, Ltd, 2004.

11. CAPRIE Steering Committee. A randomised, blinded, trial of clopidogrel
versus aspirin in patients at risk of ischaemic events (CAPRIE). Lancet
1996; 348: 1329-39.

12. Straus SE, Majumdar SR, McAlister FA. New evidence for stroke preven-
tion. Scientific review. JAMA 2002; 288: 1388-95.

929




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /None
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Off
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveHalftoneInfo true
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Preserve
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /DownsampleMonoImages false
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1800
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile (None)
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /Description <<
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308000200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e30593002537052376642306e753b8cea3092670059279650306b4fdd306430533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e30593002>
    /ENU <>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


