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RESUMEN

La adicién de Aspirina al Tratamiento
Anticoagulante Oral logra una disminu-

Abril de 2007

cién de los eventos tromboembdlicos
en el total de pacientes, pero con un
aumento del riesgo de hemorragia ma-
yor de similar magnitud relativa. Este
beneficio es principalmente debido a la
disminucién de estos eventos en los
pacientes con Vilvula Mecdnica. En
otros tipos de pacientes (Fibrilacion
Auricular y Enfermedad Coronaria), no
habrfa diferencias estadisticamente sig-
nificativas.

INTRODUCCION

Frente a pacientes usuarios de AAS que
sufren una patologia que requiere
TACO (por ejemplo un diabético que
presenta una trombosis venosa profun-
da) surge la duda respecto a la necesi-
dad de suspender la AAS, consideran-
do que puede aumentar el riesgo de
hemorragia, pero a su vez disminuir el
riesgo de eventos tromboembdlicos.

Hay poca evidencia en la literatura pu-
blicada que muestre beneficio con la
adicién de Aspirina (AAS) en pacientes
con Tratamiento Anticoagulante
(TACO), excepto en aquellos con Vil-
vula Mecdnica, donde disminuye la tasa
de tromboembolismo arterial sin au-
mentar el riesgo de hemorragia ni mor-
talidad'.

PREGUNTA CLINICA

<En pacientes en tratamiento anticoagu-
lante, el uso de AAS comparado con no

usarla altera las tasas de eventos trom-
boembdlicos, efectos adversos o mor-
talidad?
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CARACTERISTICAS DEL
ESTUDIO

Tipo de Estudio: Revisién sistemdtica
de estudios clinicos randomizados.

Tiempo de seguimiento: Desde 3
hasta 82 meses. (Tabla 1).

¢ES VALIDA LA EVIDENCIA
OBTENIDA DE ESTE
ESTUDIO?

(Tabla 2).

RESULTADOS

(Tablas 3, 4, 5 y 6).

COMENTARIOS Y
APLICACION PRACTICA

e Estudio de buena calidad meto-
dolégica. Cumple con todos los cri-
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Tabla 1. Resumen de las caracteristicas principales del estudio

Control: N= 2.091
TACO*

Intervencion: N= 2.089

Pacientes: Pacientes adultos en TACO, independiente de la causa de
TACO + AAS*

indicacidn. Se incluyd un total de 4.180 pacientes con VM, FA, EC
o alto riesgo cardiovascular

* Se perseguia el mismo INR o bien dosis fija de TACO en ¢l grupo intervencién y control de cada estudio incluido.

Tabla 2, Validez interna del estudio

Tabla 3. TACO + AAS vs TACO solo. Total de pacientes

- Pregunta especifica y focalizada. Si
- Buisqueda amplia y completa. ST

- Evaluacién de validez de los estudios in-
cluidos. SI

- Criterios de inclusién y exclusion claros y
pertinentes a la pregunta. S

- Dos revisores independientes. SI
- Evaluacion de heterogeneidad. SI

terios de validez interna. Se hizo and-
lisis de sensibilidad que apoyé los
hallazgos y andlisis de heterogenei-
dad, encontrdndose ésta significativa
s6lo para el outiome de tromboem-
bolismo arterial, pero tanto el andli-
sis por modelo de efectos fijos
como el modelo de efectos alea-
torios resultd significativo.

¢ Seincluyeron todos los pacientes con
indicacion de TACO, lo que es vi-
lido pues las distintas indicaciones de
TACO buscan los mismos ouzcomes
de interés (eventos tromboembo-
licos, mortalidad, sangrado mayor).

e Los outcomes evaluados son objetivos
y clinicamente relevantes.

o Seincluyeron 10 estudios en total, de
los cuales hay 5 en pacientes con
vdlvula mecdnica y uno en pacientes
de alto riesgo para enfermedad
cardiovascular. Este ultimo estudio
incluye a mds de 2.400 pacientes,
y ocupa las menores dosis de AAS
(75 mg/d) y un INR para TACO
muy bajo (menor a 1,5). Se podria
pensar que esto podria afectar los
resultados totales mostrando una
menor tasa de efectos adversos
hemorrdgicos (peso relativo del es-
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Outcome Grupo de Grupo Control Odds Ratio
Intervencién
% %
Mortalidad 6,6 6,7 0,98 (0,77-1,25)
Tromboembolismo arterial 6,3 8,8 0,57 (0,34-0,93)*
Sangrado mayor 38 29 1,43 (1-2,02)

* Diferencia estadisticamente significativa. En este outcome habia heterogeneidad significati-
va en el estudio, por lo que se hizo andlisis de efectos aleatorios (con andlisis de efectos fijos
también resultaba significativa la reduccion (OR 0,66; IC 0,52 - 0,84)).

Tabla 4. TACO + AAS ws TACO solo. Pacientes con Valvula Mecanica

Outcome Grupo de Grupo Control 0Odds Ratio
Intervencion
% Yo
Mortalidad 48 6,9 0,66 (0,38-1,13)
Tromboembolismo arterial 10,3 14 0,27 (0,15-0,49)*
Sangrado mayor 9,1 10,3 1,49 (1-2,23)

* Diferencia estadisticamente significativa.

Tabla 5. TACO + AAS ws TACO solo. Pacientes con Fibrilacion Auricular

Outcome Grupo de Grupo Control Odds Ratio
Intervencion
% %
Mortalidad 445 3,63 1,24 (0,50-3,04)
Tromboembolismo arterial 6,88 6,45 0,99 (0,47-2,07)
Sangrado mayor 1,62 1,61 1,02 (0,25-4,09)

Tabla 6. TACO + AAS ws TACO solo. Pacientes con Enfermedad Coronaria

Outcome Grupo de Grupo Control Odds Ratio
Intervencion
% %
Mortalidad 22 68 0,86 (0,15-4,9)
Tromboembolismo arterial 30 70

0,69 (0,35-1,36)
Sangrado mayor i

** No se pudo calcular pues uno de los estudios no documentd los eventos hemorrdgicos,
por lo que no se pudo evaluar si cumplian con los criterios determinados por los autores
(ver comentarios).
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tudio debido a su tamafio). Sin em-
bargo, esto no fue asi ya que al
analizar los resultados de los pacien-
tes con vdlvula mecdnica, FA y EC
por separado se mantiene la ausen-
cia de diferencia de este efecto ad-

verso.
Los resultados muestran una dismi-
nucién de los eventos tromboem-
bolicos en el total de pacientes, pero
con un aumento del riesgo de he-
morragia mayor de similar magni-
tud relativa.

Al hacer un andlisis por subgrupos,
se ve que el beneficio en la disminu-
cién de los eventos tromboembd-
licos es principalmente debido a la
disminucién de éstos en los pacien-
tes con VM, sin diferencias estadis-
ticamente significativas en los otros
pacientes y sin aumentar el riesgo de
hemorragia ni mortalidad. Por esto,
el sumar AAS puede considerarse
benéfico en este grupo de pacientes.
En los pacientes con FA y EC la
evidencia disponible hasta ahora in-
dicarfa que no hay diferencia en
mortalidad, eventos tromboembd-
licos o hemorragias entre el uso de
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TACO »/s TACO + AAS. Sin
embargo, en este subgrupo de pa-
ciente hubo pocos estudios que cum-
plieran con los criterios de inclusion,
por lo que la evidencia serfa insufi-
ciente para llegar a una conclusién
definitiva respecto al uso de TACO
+ AAS en ellos.

Hay algunos estudios que han suge-
rido mayor tasa de AVE hemorrd-
gico en pacientes sudamericanos’,
pero un estudio realizado en Iquique?
muestra que la incidencia no difiere
de la incidencia en el resto del mun-
do, aunque si hay mayor proporcién
de AVE hemorrdgico respecto al
isquémico. Es decir, no deberfa ha-
ber un mayor aumento de riesgo de
AVE hemorrdgico en nuestra po-
blacién con respecto a la extranjera
por el uso de AAS + TACO versus
sélo TACO.

El TACO y la AAS son medica-
mentos disponibles en todo el me-
dio nacional, no siendo un proble-
ma para la aplicabilidad local. Ade-
mds la AAS se utiliza en monodosis
diaria, lo que facilita la adherencia a
la terapia.

1.-

En resumen, hay poca evidencia en
la literatura publicada que muestre
beneficio con la adicién de AAS en
pacientes con TACO, excepto en
aquellos con VM, los que presenta-
rian una reduccidén en el riesgo de
eventos tromboembdlicos, sin cam-
bios en la mortalidad total ni en el
riesgo de eventos hemorrdgicos. Se
deben considerar siempre las carac-
teristicas y preferencias del paciente
al respecto y balancear adecuada-
mente el riesgo y beneficio indivi-
dual de sangrado sersws eventos
tromboembélicos.
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