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Mucho colesterol 
Mucha inflamación 

Pocas CML 
Cápsula fibrosa delgada  

Poco colesterol 
Poca inflamación 

Muchas CML 
Cápsula fibrosa gruesa  
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CAPRIE (n=19.185 pacientes) 
Coccheri S. Eur Heart J 1998; 19 (suppl):P1268 

Enfermedad 
cerebrovascular 

Enfermedad 
coronaria 

Enfermedad 
vascular periférica 

24,7% 
7,4% 

29,9% 

3,3% 
3,8% 11,8% 

19,2% 

Enfermedad 
cerebrovascular 

Enfermedad 
coronaria 

Enfermedad 
vascular periférica 

33,6% 
4,6% 

35,7% 

3,4% 
1,8% 

7,3% 

23,8% 

ADA (n=3.821 pacientes) 
Castillo J et al. Rev Clin Esp 2002; 202:202-208 

ARTEROTROMBOSIS ENFERMEDAD SISTÉMICA 

20% DE LOS  
ENFERMOS TIENEN 

2 O MÁS TERRITORIOS 
AFECTADOS 
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ARTEROTROMBOSIS:
 ENFERMEDAD SUBCLÍNICA 

Clínica: 
Progresión de placa/Ruptura 

Enf isquémica      Revascularización 

Subclínico: 
Aterosclerosis difusa 
Inflamación prolongada 
Plaquetas activadas 
Estado de hipercoagulabilidad 
Disfunción endotelial 
Estrés oxidativo 7 



8 Copyright ©2009 American Heart Association 

Diehm, C. et al. Circulation 2009;120:2053-2061 

EVENT-FREE SURVIVAL BY PAD STATUS AT 5 YEARS 
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Principales estudios clínicos randomizados en prevención primaria dosis bajas 
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ESTUDIOS RANDOMIZADOS DE ÁCIDO ACETILSALICÍLICO EN PREVENCIÓN PRIMARIA:"
> 95000 personas"

n" Dosis       
(mg/día)"

Seguimiento 
(años)"

Perfil del 
paciente"

Resultados 
significativos"

Hallazgos 
adicionales 
significativos"

PHS" 22.071" 325 (días 
alternos)" 5" Médicos ♂" ↓ 44% en IM" ↓ 14% diabetes"

TPT" 5.085" 75 " 6,8"
♂ británicos 

de alto 
riesgo"

↓ 20 % EC "
↓ 32 % ECV no fatales"

HOT" 18.790" 75 " 3,8"
PAD = 

100-115 mm 
Hg"

↓ 15% ECV graves"
↓ 36% IM"

Si creatinina >1,3:!
↓ 45% ECV graves  "
↓ 86% IM"
↓ 45% mortalidad CV"
↓ 39% mortalidad 
total"

PPP" 4.495" 100 " 3,6"
1 factor de 
riesgo CV o 

+"
↓ 43% mortalidad CV ""
↓ 23% eventos CV"

WHS" 39.874"
100    

(días 
alternos)"

10,1" ♀"
 sanitarias"

↓ 17% ictus total  "
↓ 24% ictus isquémico"
↓ 45% ictus no fatal"
↓ 39% en AIT"

♀ de > 65 años:!
↓ 26% ECV severos  "
↓ 30% ictus 
isquémico"
↓ 34% IM"

CLIPS" 336" 100 " 1,7 "
EAP     

estadio I-II"
ITB m ~ 0.65"

↓ 64% ECV severos  "
↓ 82% ECV + isquemia 
crítica de las piernas"
↓ 82% en IM"
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En prevención secundaria:"
(16 estudios;17.000 pacientes;3.306 ECV)"

↓ 19% ECV severos "
"(p<0,0001) "

↓ 20% EC severos "
"(p<0,0001)"

↓ 31% IM no mortales"
"(p<0,00001)"

↓ 22% ictus isquémico "
"(p=0,04)  

Lancet 2009; 373: 1849–60"

En prevención primaria:"
(6 estudios;95.000 pacientes;3.554 ECV)"

↓ 12% ECV severos                    "
"(p=0,0001) !

↓ 18% EC severos "
"(p=0,00002) "

↓ 23% IM no mortales "
"(p<0,0001) "

↓ 14% ictus isquémicos"
"(p=0,05)  "

ECV = eventos cardiovasculares. EC = eventos coronarios. IM = infartos de miocardio."

Aspirin in the primary and secondary prevention of vascular 
disease: collaborative media-analysis of individual participant 
data from randomised trials"
Antithrombotic Trialistsʼ (ATT) Collaboration*!
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" "AAA"

Presentado por el Dr. Gary Fowkes en ESC 2009 (29 Agosto, Barcelona)"

Al ser un ITB tan cercano a la normalidad el riesgo de eventos 
de los pacientes era muy bajo por lo que hubo una falta de 
potencia estadística amplificada por el bajo cumplimiento. !

Aspirin for Asimptomatic Aterotrombosis"
n= 3.350 pacientes con ITB ≤ 0,95 sin enfermedad CV conocida al menos en 
una pierna  (ITB  medio = 0.86) "
Dosis = 100 mg / diarios"
Seguimiento medio = 8,2 años"
Cumplimiento = 60%"

Valor del ITB" Indicativo de" Clínica" Mortalidad CV"

> 1,3" Arteria no 
compresible "

No valorable por 
calcificación" > 10%"

0,91 - 1,3" NORMALIDAD" Asintomático"  ~ 5%"

0,6 - 0,9" EAP leve "
(grado I)"

Claudicación larga 
(>500m)" ~ 22%"

0,4 - 0,6" EAP moderada "
(grado II)"

Claudicación corta 
(<500m)" ~ 40%"

< 0,4" EAP grave "
(grado III)"

Dolor en reposo / 
lesiones tróficas" > 40%"

< 0,3"
Gangrena 
isquémica"
(grado IV)"

Eventos CV 
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RECOMIENDA LA 
PREVENCIÓN PRIMARIA 

CON ÁCIDO 
ACETILSALICÍLICO A: 

Individuos asintomáticos, cuando 
el riesgo de ECV a 10 años 
está muy aumentado 
(SCORE ≥ 10% ) y la PA esté 
bien controlada. 

Al paciente diabético se aplicaría 
el mismo criterio teniendo en 
cuenta que es necesario 
multiplicar el valor de la tabla 
SCORE x3 en ♂ y x5 en♀ 
respecto a no diabéticos  
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CÁLCULO DEL NIVEL DE RIESGO BASADO EN TABLAS 
FRAMINGHAM ADAPTADAS POR SEXO Y PATOLOGÍA DE 

MAYOR RIESGO: 

USPSTF, Annals of Internal Medicine, 2009;150:396-404."

↑edad                                        
tabaco                                       

diabetes                                             
↓colesterol HDL                                 

↑colesterol total o LDL                      
↑presión arterial sistólica y 

diastólica"

Factores de riesgo                                     
de ictus en mujeres:    "

Factores de riesgo                         
de enfermedad coronaria              

en hombres: "

↑edad                                      
tabaco                                 

diabetes                           
fibrilación auricular         

enfermedad coronaria      
↑presión arterial sistólica  

hipertrofia ventricular izquierda"
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Objetivo:                                                                                  
eventos CV evitados < hemorragias GI derivadas del tratamiento  

Estimación de IM evitados y potenciales 
hemorragias GI originadas por el ácido 
acetilsalicílico durante 10 años en una 
hipotética cohorte de 1.000 hombres. "

Estimación de ictus evitados y potenciales 
hemorragias GI originadas por el ácido 
acetilsalicílico durante 10 años en una 
hipotética cohorte de 1.000 mujeres. "

USPSTF, Annals of Internal Medicine,                                                                                  
2009;150:396-404."

Variable

Estimación de ictus prevenidos 
(por 1.000 mujeres), n

55-59
años

60-69
años

70-79 
años

Riesgo de ictus a 10 años"
1%" 1.7" 1.7" 1.7"

2%" 3.4" 3.4" 3.4"

3%" 5.1" 5.1" 5.1"

4%" 6.8" 6.8" 6.8"

5%" 8.5" 8.5" 8.5"

6%" 10.2" 10.2" 10.2"

7%" 11.9" 11.9" 11.9"

8%" 13.6" 13.6" 13.6"

9%" 15.3" 15.3" 15.3"

10%" 17" 17" 17"
11%" 18.7" 18.7" 18.7"
12%" 20.4" 20.4" 20.4"

13%" 22.1" 22.1" 22.1"

14%" 23.8" 23.8" 23.8"

15%" 25.5" 25.5" 25.5"

16%" 27.2" 27.2" 27.2"

17%" 28.9" 28.9" 28.9"

18%" 30.6" 30.6" 30.6"

19%" 32.3" 32.3" 32.3"

20%" 34" 34" 34"

Estimación de efectos adversos, n!

Sangrado GI" 4" 12" 18"

Tasa de riesgo de hemorragia con el uso de 
aspirina / 1.000 personas / año"

♂"
< 60 años sin factores de riesgo" 0,4"

entre 60-69 años sin factores de riesgo" 1,2"

entre 70-79 años sin factores de riesgo" 1,8"

> 79 años sin factores de riesgo" 3"

con antecedentes de síntomas GI superiores" 0,8"

con antecedentes de úlcera péptica" 2,4 - 4"

♀"
< 60 años sin factores de riesgo" 0,8"

entre 60-69 años sin factores de riesgo" 2,4"

entre 70-79 años sin factores de riesgo" 3,6"

> 79 años sin factores de riesgo" 6"

con antecedentes de síntomas GI superiores" 1,6"

con antecedentes de úlcera péptica" 4,8 - 8"

Variable"

Estimación de IM prevenidos "
(por 1.000 hombres), n!

45-59"
años

60-69"
años

70-79 
años

Riesgo EC a 10 años"

1%" 3.2" 3.2" 3.2"
2%" 6.4" 6.4" 6.4"
3%" 9.6" 9.6" 9.6"

4%" 12.8" 12.8" 12.8"

5%" 16" 16" 16"
6%" 19.2" 19.2" 19.2"
7%" 22.4" 22.4" 22.4"
8%" 25.6" 25.6" 25.6"

9%" 28.8" 28.8" 28.8"

10%" 32" 32" 32"
11%" 35.2" 35.2" 35.2"
12%" 38.4" 38.4" 38.4"
13%" 41.6" 41.6" 41.6"
14%" 44.8" 44.8" 44.8"
15%" 48" 48" 48"
16%" 51.2" 51.2" 51.2"
17%" 54.4" 54.4" 54.4"
18%" 57.6" 57.6" 57.6"
19%" 60.8" 60.8" 60.8"
20%" 64" 64" 64"

Estimación de efectos adversos, n!
Sangrado GI" 8" 24" 36"
Ictus hemorrágico" 1" 1" 1"
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PARA FOMENTAR LA REDUCCIÓN DE LOS EFECTOS ADVERSOS EL 
USPSTF PROPONE LA DECISIÓN INDIVIDUALIZADA CONSIDERANDO:"

•  Fomentar la decisión compartida en personas cuyo riesgo se aproxime (por 
encima o por debajo) a los niveles estimados de riesgo a 10 años en que se 
obtiene beneficio clínico neto."

•  A mayor beneficio esperado sobre las ECV que los potenciales daños, la 
recomendación de tomar ácido acetilsalicílico debe ser más fuerte."
• Se recomienda que la dosis esté entre 75 - 100 mg /día. "
• La tabla de niveles de riesgo CV en que la aspirina resulta en un beneficio solo 
es aplicable a adultos que no estén tomando AINEs* y sin afección GI superior 
o historia de úlcera**. "

Hombres" Mujeres"

Edad 
(años)"

Riesgo de enfermedad 
coronaria a 10 años (%)"

Edad

(años)"
Riesgo de ictus  
a 10 años (%)"

45-59" ≥ 4" 55-59" ≥ 3"
60-69" ≥ 9" 60-69" ≥ 8"

70-79" ≥ 12" 70-79" ≥ 11"

*El uso de AINEs en combinación con aspirina x4 el riesgo de hemorragia GI severa en comparación con el riesgo del ácido 
acetilsalicílico solo.!
** El ratio de sangrados severos se x 2-3 en pacientes con historia de úlcera GI.!
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Hasta finales de 2008, los datos de eficacia del ácido acetilsalicílico en la 
prevención primaria de pacientes diabéticos no procedían de estudios 
específicamente diseñados para este perfil de pacientes sino que eran 

análisis de subgrupos, que mostraban reducciones significativas:  

Estudio Pacientes 
diabéticos 

Años de 
seguimiento 

Variable 
principal 

CV 
Dosis de 

a.a.s. 
Pacientes con eventos 

a.a.s. placebo RR p 

USPHS 533 5 IM 
325 mg a 

días 
alternos 

4,0 % 10,1 % 0,39 
No 

reportad
o 

ETDRS 3.711 5 IM 
325 mg 2 
veces al 

día 
9,1 % 12,3 % 0,72 0,038 

HOT 1.501 3,8 
IM 

eventos 
CV 

mayores 

75 mg/día 
2,3* 
8,9* 

3,6* 
10,5* 

0,64 
0,85 

0,002 
0,03 

* Eventos por 1.000 pacientes/año 

↓ 28 - 61% en IM  
↓ 15% eventos CV graves 
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Un meta-análisis agrupando más de 10.000 diabéticos concluye que la 
prevención primaria con ácido acetilsalicílico reduce significativamente 
la incidencia del 1r infarto de miocardio en hombres."

METÁNALISIS EN 10.117 DIABÉTICOS (ADA 2009)"

En prevención primaria (6 estudios; 10.117 pacientes diabéticos):"

Significativo:"
↓43% el riesgo de IM en ♂ (p=0.03) "

No significativo:"
↓ 9% ECV graves (5 estudios, 9.584 pacientes, p=0.07)"
↓ 25% ictus en ♀(p=0.43)"

ECV = eventos cardiovasculares"
IM = infartos de miocardio"

De Berardis G, et al. BMJ 2009; 339: b4531  
Doi:101136/bmj.b4531 
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METANÁLISIS ATTC: REDUCCIÓN DE EVENTOS SIMILAR A 
POBLACIÓN GENERAL"

Lancet 2009; 373: 1849–60"

Tomando los pacientes diabéticos de los principales estudios generales 
en prevención primaria, el ATTC encontró una reducción del 12% de los 
eventos CV totales, que no llegó a ser significativa."

La decisión de antiagregar a los diabéticos dependerá pues 
de que tengan un nivel de riesgo CV a 10 años alto."
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Estudios en marcha de gran volumen: 

Este estudio, iniciado en 2004, pretende proporcionar la primera evidencia fiable 
sobre los efectos de la aspirina y los ácidos grasos omega-3 en la diabetes.  

Está financiado por la British Heart Foundation y coordinado por  la University of 
Oxford Clinical Trial Service Unit, con producto gratuitamente suministrado por los 
fabricantes. 

Reclutará al menos 10.000 diabéticos (tipo 1 o 2) sin enfermedad vascular 
conocida que tendrán un seguimiento de 5 años.  
Tendrá 4 brazos:  

•  100 mg de ácido acetilsalicílico con recubrimiento entérico (Bayer) 
•  1 g cápsulas de ácidos grasos omega-3 procedentes de pescado (Solvay)  
•  100 mg Adiro + 1 g omega-3   
•  placebo (cápsulas que contienen aceite de oliva).  
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GUÍA CLÍNICA: RECOMENDACIÓN: 4 veces > riesgo 

ADA 2009 

Tratar con ácido acetilsalicílico (75-162 mg / día) en la 
prevención primaria de pacientes con DM-1 y DM-2 con riesgo 
cardiovascular aumentado, incluidos los que de edad > 40 
años o que tienen factores de riesgo adicionales (historial 
familiar de enfermedades cardiovasculares, hipertensión, 
tabaquismo, dislipidemia o albuminuria). 

Guía del NHS para DM-2 
NICE clinical guideline 66 
2008 actualizada en 2009 

Ofrecer ácido acetilsalicílico (75 mg/día) a personas > 50 años 
si su PA < 145/90 mm Hg. 

Ofrecer ácido acetilsalicílico (75 mg/día) a personas < 50 años 
con otros factores de riesgo significativos  (características del 
síndrome metabólico, historia familiar de enfermedades 
cardiovasculares temprana, tabaquismo, HTA, enfermedades 
cardiovasculares existentes, microalbuminuria) 

International Diabetes 
Federation (2005) 

Es candidato a ser tratado con ácido acetilsalicílico para reducir 
su riesgo de cardiopatía los hombres > 40 años, mujeres 
post-menopáusicas, individuos más jóvenes con múltiples 
factores de riesgo (hipertensión, tabaco,…). 

ADA 2010 
VARONES > 50 años con RV > 10% en 10 años 
MUJERES > 60 años con RV > 10% en 10 años 
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EL EFECTO DEL ÁCIDO ACETILSALICÍLICO EN LA REDUCCIÓN 
DE EVENTOS CORONARIOS ES ADITIVO AL DE LAS ESTATINAS 

MI, myocardial infarction; LD - ASA, low - dose acetylsalicylic acid. 

Hennekens CH, et al. Arch Intern Med 2004;164:40 
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Probabilidad en 5 años de hemorragias extracraneales 
debido al ácido acetilsalicílico 

Lancet 2009; 373: 1849–60 

Los autores del meta-análisis del Lancet hicieron 
una simulación de predicción de efectos a 5 años 
y concluyeron que si el paciente toma ya otros 
fármacos para el control de los factores de riesgo, 
solo se justificaría añadir el a.a.s. a partir del 5% de 
riesgo de enfermedad coronaria a 5 años para que 
sea favorable el ratio riesgo-beneficio. 
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DIABÉTICO DE ALTO RIESGO: (> 50 AÑOS DE EDAD VARONES Y
 > 65 AÑOS EN MUJERES) 
•   CON > 1 FACTOR DE RIESGO ASOCIADO 
•   CON COMPLICACIONES MICROVASCULARES 

HIPERTENSO DE ALTO RIESGO: 
•   > 3 FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS 
•   CON LESIÓN A NIVEL DE ÓRGANO DIANA 
• DOSIS: 75-100 mg/día 
• EDAD > 65 AÑOS ASOCIAR OMEPRAZOL 20 MG/DÍA. 
• PA BIEN CONTROLADA 

INDICACIONES DE ANTIAGREGACIÓN EN
 PP EN LA PRÁCTICA CLÍNICA:

 PROPUESTA BASADA EN EVIDENCIA 
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EL TRATAMIENTO CON DOSIS BAJAS DE ÁCIDO ACETILSALICÍLICO 
ES LA MEDIDA FARMACOLÓGICA DE PREVENCIÓN DEL RIESGO CV 

MÁS COSTE-EFECTIVA 

Kahn R, Robertson RM, Smith R, Eddy D. The impact of prevention on reducing the burthen of cardiovascular disease. Diabetes Care. 2008; 31: 1.686-1.696. 
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31 Patrono C. N Engl J Med 2005;353:2373-83 (adaptada por el Dr. Héctor Bueno)  

RIESGO DE COMPLICACIONES GI CON ASPIRINA SEGÚN 
EL PERFIL DE PACIENTE"
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RIESGOS BENEFICIOS 
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Estudio CAPRIE 
RR del objetivo principal según la

 enfermedad que llevó a la inclusión 

7,3 % 

-3,7 % 

23,8 % 
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Factores de riesgo 
Diabetes 

Hipertensión 

Aterosclerosis 
E HVI 

Infarto de miocardio 

Remodelado Dilatación 
ventricular 

Insuficiencia
 cardiaca  

Estadio final IC 
Y muerte 

Muerte 

EL CONTINUO CARDIOVASCULAR 

Prehipertensión 

P.
  P

R
IM

O
R

D
IA

L 

CLOPI 
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IMAGEN  TÍPICA  DE  UN  FUNCIONARIO  DEL  ESTADO  EN  SU  PUESTO    
DE  TRABAJO  DENTRO    UNOS  AÑOS…CUMPLIDOS  LOS  67  AÑITOS…. 

P.D.: CADA MINISTERIO DISPONDRÁ DE UNA  FLOTILLA  PROPIA  DE  
SILLAS DE RUEDAS PARA DESPLAZAMIENTOS POR LAS DELEGACIONES. 
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EL HOMBRE DE LAS 130 
ESPOSAS Y 415 HIJOS 
El keniano Akuku Danger es un 
personaje extraordinario. No 
sólo por su enorme familia, por 
sus 2,10 de estatura o por sus 
92 años en un país donde no se 
pasa de los 50. Akuku recuerda 
los nombres de todas sus 
esposas. La última está 
embarazada.  
Su medio millar de nietos se 
comunican en Facebook 

MIENTRAS HAY VIDA HAY ESPERANZA Y CUANTO 
 MEJOR CALIDAD,  MÁS TIEMPO SE DISFRUTA 


