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Introducción
y justificación 



¿Por qué?:
1.- En España unas 1.000.000 personas 

toman aspirina a dosis bajas.

2.- En España unas 600.000 personas 
toman anticoagulantes.

3.- Ambos tratamientos, así como el uso de terapias 
combinadas (varios antiagregantes, o antiagregante + 

anticoagulante), están aumentando.

4.- El control “diario” de estos pacientes 
recae en el Médico de Atención Primaria.

5.- Son tratamientos crónicos.
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La Aterotrombosis es la Principal 
Causa de Muerte en el Mundo

*  La Aterotrombosis definida como enfermedad isquémica  del corazón y enfermedad cerebrovascular.
1 The World Health Report 2001. Geneva. WHO. 2001.



Prevalencia de Ictus en Adultos
según Edad y Sexo
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Prevalencia de Diagnóstico Previo de Ictus 
por Edad
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Distribución de Ictus por Subtipos
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Albers GW, et al. Antitrombotic and thrombolytic therapy for ischemic stroke. 
Chest 2001; 119;300S-320S



Epidemiología de las Manifestaciones
Aterotrombóticas en USA

1. American Heart Association. 2002 Heart and Stroke Facts: Statistical Update.  
2. Ouriel K et al. Lancet 2001; 358: 1257–64. 
3. Weitz JI et al. Circulation 1996; 94: 3026–49.
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10.5 millones †3Variable 
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población 2

* Sólo primer episodio
†· Pacientes con EAP en Norteamérica (USA y Canada): 

sintomáticos (37.5%) y asintomáticos (62.5%)



Solapamiento de la Enfermedad Vascular 
en Pacientes con Aterotrombosis
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Antithrombotic Trialists’ Collaboration: 
Eficacia del Tratamiento Antiagregante en los Event os 

Vasculares*

Antithrombotic Trialists’ Collaboration. BMJ 2002; 324: 71–86.
*Eventos vasculares = infarto miocardio, ictus o muerte vascular

Categoría % reducción riesgo
Infarto agudo miocardio
Ictus agudo

Infarto miocardio previo

Ictus o Ataque Isquémico Transitorio previos

Otros grupos alto riesgo
• Enfermedad arterial coronaria

(ej. angina inestable, insuficiencia cardíaca)

• Enfermedad arterial periférica
(ej. claudicación intermitente)

• Alto riesgo de embolismo (ej. fibrilación auricular)
• “Otras” (ej. diabetes mellitus)

Todos Estudios 22%

1.00.50.0 1.5 2.0
Control mejorAntiagregante mejor



Antithrombotic Trialists’ Collaboration: 
La Evidencia Indica Bajas Dosis de AAS (75–150mg)

Antithrombotic Trialists’ Collaboration. BMJ 2002; 3 24: 71–86.

Dosis AAS % reducción riesgo

500–1500 mg/día
160–325 mg/día
75–150 mg/día
< 75 mg/día

Cualquier dosis AAS 23%
(p < 0.0001)

1.00.50.0 1.5 2.0

Control mejorAAS mejor



Antithrombotic Trialists’ Collaboration:
Conclusiones (I)

• El tratamiento antiagregante debe ser considerado rutinario 
para todos los pacientes de riesgo

• El tratamiento antiagregante reduce los eventos vasculares 
graves en un amplio rango de pacientes de alto riesgo:
– Infarto agudo de miocardio (IAM) e ictus agudo
– IAM previo e ictus/ataque isquémico transitorio previos
– Enfermedad arterial coronaria (ej. angina inestable, insuficiencia 

cardiaca)
– Enfermedad arterial periférica (ej.  claudicación intermitente)
– Alto riesgo de embolismo (ej. fibrilación auricular)
– Otros factores de alto riesgo (ej. diabetes)1

• El tratamiento antiagregante debe continuar a largo plazo2,3

1. Antithrombotic Trialists’ Collaboration. BMJ 2002; 324: 71� 86. 

2. Braunwald E et al. JACC 2000; 36: 970–1062. 3. Bertrand ME et al. Eur Heart J 2000; 21: 1406–32. 



• Bajas dosis de AAS (75–150 mg/día) son tan efectivas 
como dosis altas de AAS en el tratamiento a largo plazo1

• Los antagonistas de receptores de ADP son los únicos 
agentes antiagregantes que han demostrado 
superioridad respecto al AAS en la reducción de 
riesgo1,2

• Añadir un segundo fármaco antiagregante (ej. clopidogrel
o antagonista GPIIb/IIa) al AAS puede producir 
beneficios adicionales1

1. Antithrombotic Trialists’ Collaboration. BMJ 2002; 324: 71–86. 

2. Antiplatelet Trialists’ Collaboration. BMJ 1994; 308: 81–106. 

3. The CURE Trial Investigators. N Engl J Med 2001; 345: 494–502. 

Antithrombotic Trialists’ Collaboration:
Conclusiones (II)



Desarrollo



1.- Fibrilación auricular
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2.- Estudios NASPEAF
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NANAtionaltional SStudytudy forfor PPreventionrevention ofof EEmbolismmbolism
inin AAtrialtrial FFibrillationibrillationNASPEAFNASPEAF

PPéérez rez GomezGomez , et al. J , et al. J AmAm Coll Coll CardiolCardiol 2004; 44: 15572004; 44: 1557 --6666



Objetivo:Objetivo:
Evaluar la eficacia y seguridad de la combinaciEvaluar la eficacia y seguridad de la combinaci óón de un n de un 

antiagregante (antiagregante ( TriflusalTriflusal ) + anticoagulaci) + anticoagulaci óón de intensidad n de intensidad 

moderada en pacientes con ACXFA y factores de riesgo v ascular moderada en pacientes con ACXFA y factores de riesgo v ascular 

o estenosis mitral.o estenosis mitral.

MMéétodos: todos: 
Prospectivo, multicProspectivo, multic ééntrico, ntrico, randomizadorandomizado , , ““ open open labellabel ”” con con 

comitcomit éés de seguridad y eventos s de seguridad y eventos ““ ciegosciegos ”” ..

NANAtionaltional SStudytudy forfor PPreventionrevention ofof EEmbolismmbolism
inin AAtrialtrial FFibrillationibrillationNASPEAFNASPEAF

PPéérez rez GomezGomez , et al. J , et al. J AmAm Coll Coll CardiolCardiol 2004; 44: 15572004; 44: 1557 --6666



�� MuerteMuerte vascularvascular
�� AIT.AIT.
�� Ictus no fatal.Ictus no fatal.
�� EmbolismoEmbolismo sistsist éémicomico no fatal.no fatal.
�� IAM no fatal.IAM no fatal.
�� MuerteMuerte no vascular.no vascular.
�� ��	�������	����� ��#�����#��� ))�	������	����� ��4����������4�������� �;��;� ���	�1"�����	�1"�� 88		 ������
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�� CombinaciCombinaci óónn de de algunosalgunos de de ellosellos ..
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�� IncidenciaIncidencia combinadacombinada de de muertemuerte vascular,           vascular,           

AIT, ictus no fatal o AIT, ictus no fatal o embolismoembolismo sistsist éémicomico ..

NANAtionaltional SStudytudy forfor PPreventionrevention ofof EEmbolismmbolism
inin AAtrialtrial FFibrillationibrillationNASPEAFNASPEAF

PPéérez rez GomezGomez , et al. J , et al. J AmAm Coll Coll CardiolCardiol 2004; 44: 15572004; 44: 1557 --6666



N= 7

N= 235

Triflusal 600mg/día
N= 242

N= 5

N= 232

INR 2-3
N= 237 

N= 13

N= 222

Trifl+INR=1,25-2
N= 235
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N= 714

N= 12

N= 247

INR 2-3
N=259

N= 13

N= 223

Trifl.+INR=1.4-2.4
N= 236

Alto riesgo
N= 495

Incluidos
N= 1209

ITT 

Perdidos 
en el 

seguimiento

Riesgo intermedio:
Fibrilación auricular + 1 de:

• > 60 años
• HTA
• Insuficiencia Cardiaca
• Diabetes

Alto riesgo:
Fibrilación auricular + 1 de:

• Embolismo previo.
• Estenosis mitral.
• Embolismo previo + EM .

976 944 976 106
4

108
5Seguimiento 

medio (días)

NANAtionaltional SStudytudy forfor PPreventionrevention ofof EEmbolismmbolism
inin AAtrialtrial FFibrillationibrillationNASPEAFNASPEAF

PPéérez rez GomezGomez , et al. J , et al. J AmAm Coll Coll CardiolCardiol 2004; 44: 15572004; 44: 1557 --6666

INR medio: 2,47 INR medio: 1,93 INR medio: 2,50 INR medio: 2,17



Edad media (años)

Varones

Fumadores

Diabéticos

Dislipemia

HTA

Cp. isquémica

Enf. vascular periférica
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N= 242

69.9

57.0

37.4

17.1

31.0

42.7

18.4

3.8
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N= 237

69.6
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39.0

17.0
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16.5

1.7

�%�=0:��
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69.8
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40.2

14.6
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45.2

13.5

2.7
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N= 259

66.6

31.3

28.3

14.3

30.4

33.2

7.8

3.3
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N= 236

67.3

28.7

22.4

16.7

32.4

30.0

9.5

1.8

RIESGO INTERMEDIO ALTO RIESGO

Características basales - I

NANAtionaltional SStudytudy forfor PPreventionrevention ofof EEmbolismmbolism
inin AAtrialtrial FFibrillationibrillationNASPEAFNASPEAF

PPéérez rez GomezGomez , et al. J , et al. J AmAm Coll Coll CardiolCardiol 2004; 44: 15572004; 44: 1557 --6666
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* P< 0.001 * P< 0.001 vsvs TRI TRI andand COMBCOMB
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Características basales - II



Valores de anticoagulación
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NANAtionaltional SStudytudy forfor PPreventionrevention ofof EEmbolismmbolism
inin AAtrialtrial FFibrillationibrillationNASPEAFNASPEAF
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Triflusal Anticoagulante Combinado

Grupo de riesgo intermedio
End point primario: 

muerte vascular, ictus no fatal, AIT, embolismo.

PPéérez rez GomezGomez , et al. J , et al. J AmAm Coll Coll CardiolCardiol 2004; 44: 15572004; 44: 1557 --6666
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Grupo de riesgo intermedio
End point primario: 

muerte vascular, ictus no fatal, AIT, embolismo.



*   P< 0.05 *   P< 0.05 vsvs ANTICOA ANTICOA andand TRITRI
** P< 0.01 ** P< 0.01 vsvs ANTIACOA ANTIACOA andand TRITRI

†† P= 0.01 P= 0.01 vsvs ANTICOA ANTICOA 

NANAtionaltional SStudytudy forfor PPreventionrevention ofof EEmbolismmbolism
inin AAtrialtrial FFibrillationibrillationNASPEAFNASPEAF

������� �"����� )0$$*

������� �"����� )%$*

�"�����#���"���

&�@�	��1����

&0$

��������������3�����	��1����

0&��	��1����

��������),���*

+7������)��C/*

�������)+�,C*

+�������)+�7.*

,������)��/�*

+������)��+7*

+������)��+7*

+/������)��7�*

+.������)��,.*

++������)+�C�*

,������)��/.*

�

+������)��+�*

�

$!0�� �&�

4�;�B�/7-��
	������(�4�;�

&:$0�%&

4�;�B�//-�+
	������(�4�;�

�%�=0:��

4�;�B�/.���
	������(�4�;�

/�����)��C�*J

,�����)��//*JJ

������)��,7*L

,�����)��//*

�

�

�

PPéérez rez GomezGomez , et al. J , et al. J AmAm Coll Coll CardiolCardiol 2004; 44: 15572004; 44: 1557 --6666

Grupo de riesgo intermedio: Resultados de eficacia I
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*   P< 0.05 *   P< 0.05 vsvs ANTICOAANTICOA
†† P= 0.001 P= 0.001 vsvs ANTICOA ANTICOA 
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Grupo de alto riesgo: Resultados de eficacia I
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Grupo de alto riesgo: Resultados de eficacia II
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Datos de anticoagulación
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NANAtionaltional SStudytudy forfor PPreventionrevention ofof EEmbolismmbolism
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ConclusiConclusi óón:n:

La combinaciLa combinaci óón de un antiagregante (n de un antiagregante ( triflusaltriflusal ) y ) y 

tratamiento anticoagulante de moderada intensidad tratamiento anticoagulante de moderada intensidad 

disminuydisminuy óó significativamente los eventos vasculares significativamente los eventos vasculares 

comparados con la anticoagulacicomparados con la anticoagulaci óón sola, y probn sola, y prob óó ser ser 

seguro en los pacientes con fibrilaciseguro en los pacientes con fibrilaci óón auricular.n auricular.

PPéérez rez GomezGomez , et al. J , et al. J AmAm Coll Coll CardiolCardiol 2004; 44: 15572004; 44: 1557 --6666
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3.- ¿Qué podemos hacer?
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¿A quién?
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> 60 años y/o HTA y/o DM y/o I.Cardiaca.

�����������<

��� Embolismo previo y/o Estenosis mitral.

Es decir: TODOS menos los de bajo riesgo:
<60 años sin HTA, DM, ICardiaca, 

embolismo previo ni estenosis mitral.



¿Cómo?
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4.- Stents farmacoactivos
y doble antiagregación.

Nuevas directrices.



Necesidades no Cubiertas del 
Tratamiento Antiagregante

• Problemas de Hemorragias

• Resistencia

• Hipersensibilidad/Alergia



Topol EJ, et al. Circulation. 2003;108:399-406
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Bajas Dosis,
75-162 mg/d

(n=2410)

Dosis Altas,
>162 mg/d
(n=2179)

% %
Variable principal 16.4 18.6
Muerte, IAM, Ictus 6.2 6.1
Muerte 2.8 1.7
IAM 2.0 2.1
Ictus 2.1 2.8
Atención hospit. urgente 9.5 10.6
Reanimación urgente 7.3 10.0
Hemorragia interna 2.4 3.3
Cualquier hemorragia 11.1 15.4
Transfusión 1.0 2.0

Hemorragia según dosis AAS



Clopidogrel
+ AAS†

(N=6259)

Placebo
+ AAS *

(N=6303)

CURE: Hemorragias Graves al Año
según Dosis AAS

<100 mg (N=5.320) 1.9% 3.0%

100-199 mg (N=3.109) 2.8% 3.4%

>200 mg (N=4.110) 3.7% 4.9%

valor P para tendencia .0001 .0009

*P=.0001.
† P=.0009.
Adaptado de Peters RJG, et al. Circulation. 2003;108:1682-1687.

Dosis AAS



Resistencia al AAS y al Clopidogrel

ACC 2005 Annual Scientific Sessions: Abstract 1043- 126, presented March 6, 2005; 
abstract 868.7, presented March 9, 2005.
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La Resistencia se determinó por análisis de laboratorio para AAS y clopidogrel.



Hipersensibilidad al AAS

� Los pacientes con hipersensibilidad al AAS 
frecuentemente son tratados con clopidogrel solo, sin 
soporte científico.

� Aproximadamente un 10% de la población experimenta 
hipersensibilidad al AAS, la cual puede manifestarse 
como exacerbaciones asmáticas, rinorrea, angioedema, 
urticaria y anafilaxis. 
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¿Preguntas, 
cuestiones, 
demandas, 
dudas, 
comentarios, 
proposiciones, 
inspiraciones, 
propuestas, 
insinuaciones, 
críticas, 
sugerencias, 
peticiones?

MuchasMuchas graciasgracias
porpor vuestravuestra

atenciatenci óónn
y y participaciparticipaci óónn..

www.telecardiologo.comwww.telecardiologo.com


