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¢Se deberia seguir utilizando aspirina
en prevencion primaria?

Alfaro Marchena Noriega, MD

1 papel de la aspirina en prevencién primaria ha

generado debate durante muchos afios. En 2009,

el meta-andlisis Antithrombotic Trialists’ Colla-
boration (1), el cual analizé a 95,000 pacientes de bajo
riesgo incluidos en estudios de prevencién primaria con
aspirina, mostré una reduccion del 12% en eventos car-
diovasculares (CV), pero asociado a un aumento signifi-
cativo de sangrado mayor. Hallazgos similares han sido
reportados en otras publicaciones (2,3). Esta reduccion
de riesgo CV se ha visto en forma similar en hombres y
mujeres, en particular por reduccién de infarto cerebral
isquémico en mujeres y de infarto del miocardio no fatal
en hombres (3). Desde entonces, ha existido controver-
sia sobre el papel de la aspirina en prevencion primaria,
la cual ha tomado fuerza, después de la publicacion el
afio pasado de 3 estudios en donde no se demostré
beneficio neto, pero si se encontr6é mayor riesgo de san-
grado mayor, en particular a nivel gastrointestinal, en
diferentes poblaciones estudiadas (4,5,6), (ARRIVE en
riesgo CV moderado; ASPREE en = 70 afios; ASCEND en
pacientes con diabetes). En este ultimo estudio (6), el
beneficio de reduccidon de eventos CV mayores fue anu-
lado por el incremento de sangrado mayor. Por otra
parte, no se demostr6 beneficio en reduccién de riesgo
de cancer colorectal. Ademas de estos estudios recien-
tes, la evidencia acumulada de una revision de estudios
observacionales da soporte a la recomendaciéon de no
utilizar aspirina en forma profilactica en pacientes con
alto riesgo de sangrado (7).

Al incorporar la poblacidn de estos 3 estudios y anali-
zarla en conjunto con otros 12 estudios controlados y
aleatorizados, en el meta-andlisis publicado en este nu-
mero por Abdelaziz y col. (8), en donde se incluyen a >
165,000 pacientes, no se encontrd diferencias significati-
vas al usar aspirina en prevencion primaria para reduc-
ciébn de eventos cardiovasculares como: mortalidad,
enfermedad cerebrovascular total, infarto del miocardio
fatal, sangrado fatal. Aunque en estudios previos (9,10)

se encontré que el uso de aspirina se asoci6 a una reduc-
cién significativa en la incidencia de cancer y mortalidad,
en este meta-analisis no se encontré tal asociacién. Por
otra parte, su uso se asocié a incremento de sangrado
mayor, en particular a nivel gastrointestinal, indepen-
dientemente de la dosis utilizada. Solo se asoci6 a reduc-
cion de eventos isquémicos no fatales (infarto cerebral e
infarto del miocardio no fatales) y se observé aumento de
hemorragia intracraneal, lo cual podria anular el benefi-
cio logrado.

Aunque al analizar los datos de 6 de estos estudios se
encontré una reduccién significativa en el punto final
compuesto por: infarto del miocardio no fatal, infarto ce-
rebral no fatal, isquemia cerebral transitoria y muerte
cardiovascular (RR:0.9), llama la atencién que el riesgo
de sangrado mayor, es una complicacion, que se presenta
en 1 de cada 222 pacientes tratados, en tanto el NNT para
prevenir 1 infarto del miocardio, 1 evento de isquemia
cerebral transitoria o 1 evento de infarto cerebral isqué-
mico es superior (357, 370, 500 respectivamente). Aun-
que este es un analisis que puede ser sub-6ptimo en un
meta-analisis, nos permite poner en perspectiva el riesgo
del uso de AAS en prevencioén primaria, en particular si
solo lograremos reducir eventos isquémicos no fatales.

En un andlisis de metarregresion, se encontr6 reduc-
cion de infarto cerebral isquémico en mujeres, aunque la
significacion fue marginal (p = 0.046), lo cual solo fue ob-
servado a dosis bajas de aspirina (< 100 mg/d), en tanto
que, bajo este mismo analisis, se encontr6 reduccion de
infarto no fatal en hombres, en particular al comparar los
viejos estudios con los mas nuevos (p = 0.05). Esto tltimo
podria atribuirse a que, en las ultimas décadas, se han in-
crementado otras medidas de prevencion primaria
(mejor control de la presién arterial, mayor uso de estati-
nas, mejor control de diabetes, reducciéon del tabaquismo,
ejercicio fisico regular y dietas saludables), que pudiesen
reducir el papel de la aspirina en este contexto. Sin em-
bargo, debemos resaltar que la mayoria de estos estudios
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fueron disefiados solo para evaluar puntos finales combi-
nados, lo que hace dificil el anélisis de sub-grupos.

En este meta-analisis se encontré en un analisis pre-
especificado, que el uso de bajas dosis de aspirina
(=100 mg/d), se asocid a una reduccidn significativa de
infarto cerebral isquémico total (RR:0.92) y no fatal
(RR:0.88). Sin embargo, el riesgo de sangrado mayor fue
mas alto en los pacientes que usaron aspirina, indepen-
dientemente de la dosis y el beneficio, y se anula a dosis
mas altas (= 300 mg/d) por el incremento de hemorragia
cerebral (RR:1.57).

Aunque la mortalidad por todas las causas es similar,
se observoé que, si el riesgo CV a 10 afios es alto, hay una
tendencia a reducciéon de muerte de todas las causas
(p = 0.06), en pacientes seguidos por > 5 afios. Esto plan-
tea la interrogante sobre la duracion éptima del uso de
aspirina para lograr ver un efecto significativo, por lo que
seria interesante ver que pasa en estudios de seguimien-
to a largo plazo. Aunque, por otra parte, esto sera una
tarea dificil, a medida que se incrementen las otras medi-

das de prevenciéon primaria (sefialadas previamente),
que han mostrado consistentemente beneficios en reduc-
cion del riesgo CV a 10 afios.

Queda muy claro que, la aspirina no debe usarse en
forma rutinaria para prevencién primaria de enfermedad
CV. En base a la evidencia actual y a la espera de nuevos
estudios, que se enfoquen en grupos de riesgo particular
(11), el uso de aspirina en prevencién primaria de even-
tos cardiovasculares, solo debera reservarse en el caso de
pacientes < 70 afios que tengan alto riesgo CV a 10 afios
(en particular si el riesgo es > 10%), después de haber
enfatizado en las multiples medidas de prevencién sena-
ladas previamente y si el riesgo de sangrado mayor es
bajo. Es muy importante informar y discutir los modes-
tos beneficios frente al riesgo de sangrado mayor con el
paciente y tomar una decisién en conjunto.
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