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Uso de aspirina en la prevencién de enfermedades cardiovasculares
Use of aspirin in the prevention of cardiovascular diseases

Ronald G. Garcia G., MD., PhD. ; Patricio Lépez-Jaramillo, MD., PhD. @

Floridablanca, Santander, Colombia.

En los dltimos afios diversos estudios demostraron que la profilaxis con aspirina es efectiva en la
reduccion del riesgo de enfermedad coronaria y enfermedad cerebrovascular isquémica en hombres
y mujeres respectivamente. Este beneficio supera el riesgo de complicaciones hemorragicas en
sujetos con un riesgo cardiovascular mayor o igual a 10% a diez afios segun la escala de Framingham,
gue reciben bajas dosis de aspirina (75-160 mg/dL). A pesar de esto, el uso de aspirina como estra-
tegia de prevencion de la enfermedad cardiovascular, ain es muy bajo. La poblacion colombiana
podria beneficiarse de la aplicacién de las recomendaciones actuales de prevencion con aspirina, en
especial por la evidencia que muestra una mayor susceptibilidad a presentar niveles elevados de
inflamacion crénica de bajo grado asociados a mayor riesgo cardiovascular. Sin embargo, se reque-
ririan mas estudios que confirmaran esta apreciacion empirica.
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During the last few years multiple studies have demonstrated that aspirin administration is effective
in reducing the risk of coronary artery disease and ischemic cerebrovascular disease in men and
women respectively. The benefit of receiving low-dose aspirin (75-160 mg/d) clearly overcomes the risk
of hemorrhagic complications in subjects with a coronary heart disease risk of >=1% per year (>=10%
in 10 years). Despite this evidence, the use of low-dose aspirin as a primary prevention strategy is not
fully established yet. The application of the current recommendations of aspirin use in primary prevention
could be beneficial in the Colombian population, especially because evidence shows a greater
susceptibility to present high levels of chronic low-degree inflammation associated to a greater
cardiovascular risk in our population. However, further studies are needed to confirm this hypothesis.
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Introduccion

Las enfermedades cardiovasculares, incluyendo la
enfermedad coronaria, la enfermedad cerebrovascular
y la enfermedad arterial periférica, son la principal
causa de morbilidad y mortalidad en Colombia (1).
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Durante las Gltimas tres décadas, se observéd que la tasa
de muerte por enfermedad cardiaca isquémica pasé de
75.9/100.000en 1980-1984 0 97.3/100.000en 1990-
1996, aproximadamente un aumento de 2,4% por afo,
constituyéndose en un problema prioritario de salud para
nuestro pais (2).

El uso de aspirina como estrategia de prevencion
secundaria en pacientes con enfermedad cardiovascular
establecida, tiene amplia aceptacién. Numerosos estu-
dios realizados en este tipo de pacientes, demuestran que
la terapia antiplaquetaria con aspirina reduce el riesgo
de presentacién de nuevos eventos como infarto agudo
del miocardio y accidentes cerebrovasculares en 34 y
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25% respectivamente (3). En personas sin enfermedad
cardiovascular, es controversial el uso de aspirina como
estrategia de prevencién. Sin embargo, en los Gliimos
afos se publicaron seis grandes ensayos clinicos que
permitieron establecer que la administracién de aspirina
aporta beneficios significativos en la prevencién de
enfermedad coronaria, en hombres, y de enfermedad
cerebrovascular isquémica, en mujeres (4-9).

El objetivo de este articulo es hacer una revisiéon de la
evidencia cientifica disponible acerca del uso de la aspi-
rina en prevencién primaria asf como de las recomenda-
ciones infernacionales actuales, y aportar elementos de
discusion acerca de las implicaciones de la aplicacién de
estas guias de manejo en la poblacién colombiana.

Efectos de la aspirina en la reduccion de la
morbilidad y mortalidad cardiovascular

Durante las ¢ltimas dos décadas se publicaron seis
grandes ensayos clinicos aleatorizados y controlados,
que se disefiaron con el objetivo de valorar la eficacia de
lo aspirina en la prevenciéon de la enfermedad
cardiovascular: El British Male Doctors” Trial (BDT), el
Physicians’ Health Study (PHS), el Trombosis Prevention
Trial (TPT), el Hypertension Optimal Treatment Trial (HOT),
el Primary Prevention Project (PPP) y por Gltimo el Women's

Health Study (WHS) (4-9).
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Enlatabla 1 se muestran las caracteristicas genera-
les de los seis estudios, los cuales incluyeron un total de
95.456. Los ensayos clinicos tuvieron una duracién de
entre 3y 10 afios. Tres de los estudios incluyeron sélo
hombres, uno recluté sélo mujeres y los dos restantes
incluyeron sujetos de ambos géneros. Las dosis de
aspirina oscilaron entre 75 y 500 mg/dia. La mayoria
de los participantes fueron adultos de mediana edad,
aunque cinco de los seis estudios incluyeron un nimero
sustancial de pacientes mayores de 65 afos. Los dos
primeros ensayos clinicos que reportaron los efectos
de la aspirina en la prevencion del riesgo cardio-
vascular en hombres sanos, fueron el PHS y el BDT
(4,5). Elestudio PHS fue un ensayo clinico, aleatorizado,
controlado con placebo con un disefo factorial 2 x 2
cuyo objetivo fue determinar si una baja dosis de
aspirina disminufa la mortalidad cardiovasculary si la
administracién de B-caroteno tenfa alguna influencia
en la incidencia de céncer entre médicos estadouni-
denses aparentemente sanos. Este estudio reclutd su-
jetos entre 40 y 84 afos de edad y observéd una
reducciénde 18% (RR: 0,82;1C 95%: 0,70-0,96) en un
desenlace global compuesto por infarto agudo del
miocardio, accidente cerebrovascular y muerte car-
diovascular. Adicionalmente, el uso de aspirina se
asocié con una disminucién de 44% en el riesgo de
presentar infarto agudo del miocardio no fatal (RR:
0,56; IC 95%: 0,45-0,70).

Tabla 1.
CARACTERISTICAS GENERALES DE LOS ENSAYOS CLINICOS DE PREVENCION PRIMARIA CON ASPIRINA.

Variable BDT PHS TPT HOT PPP WHS
Referencia 4 5 6 7 8 9
Afo 1988 1989 1998 1998 2001 2005
Localizacién Reino Unido Estados Unidos Reino Unido 26 paises ltalia Estados Unidos
Nomero total
de pacientes 5.139 22.071 5.085 18.790 4.495 39876
Mujeres (%) 0 0 0 47 58 100
Tipo de pacientes ~ Médicos Médicos Hombres con Hombres y mujeres ~ Hombres y mujeres ~ Mujeres sanas

hombres hombres alto riesgo con hipertensién con uno o mds trabajadoras de

saludables saludables cardiovascular  arterial factores de riesgo la salud

cardiovascular

Edad promedio <60 a (46,9%) 60 a (29%)
(afos) 60-69 a (39,3%) 53 57,5 61,5 60-69 a (45%) 54.6

70-79 a (13,9%) 70-79 a (24%)
Dosis de
aspirina 500 mg/d 325 mg/cada 75 mg/d 75 mg/d 100 mg/d 100mg/cada

dos dias dos dias

Tratamiento del
grupo control Sin placebo Placebo Placebo Placebo Sin placebo Placebo
Duracién del
tratamiento (afos) 5,8 5 6,8 3,8 3,6 10,1
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En el ensayo PHS la aspirina redujo de manera
significativa la frecuencia de enfermedad coronaria no
fatal y en el estudio BDT no se observéd disminucién
alguna en la ocurrencia de este desenlace (5). En este
ensayo clinico realizado en 5.139 médicos ingleses,
tampoco se observaron efectos sobre la ocurrencia de
eventos cerebrovasculares o muerte de origen cardio-
vascular (Tabla 2). Esta divergencia de resultados se
atribuyé a la falta de poder del estudio BDT para
encontrardiferencias estadisticamente significativas (10).
Adicionalmente, se cuestiond la validez de los resultados
de este ensayo clinico porla falta de control con placebo,
el alto grado de discontinuacién del tratamiento (39%) y
la falta de monitorizacién de la ingestién de aspirina.

Los resultados del estudio PHS se confirmaron mds
tarde con los estudios TPT y HOT. En el primero, se
aleatorizaron 5.085 hombres con edad entre 45 y 69
afos y alto riesgo cardiovascular, en un disefio factorial
2 x 2, a recibir aspirina o placebo, con y sin warfarina.
Este ensayo demostré una reduccién significativa del
riesgo de infarto agudo del miocardio no fatal de 32%
(IC 95% 12,00-48,00) con el uso de aspirina (6).

De manera similar, en el estudio HOT, que incluyd
18.790 hombresy mujeres con presién arterial diastélica
entre 100y 115 mm Hg, la aspirina disminuyé el riesgo
de presentar infarto del miocardio en 36% (IC 95%
15,00-51,00) (7).
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Posteriormente, en el estudio PPP, la aspirina redujo la
frecuencia de muertes de origen cardiovascular (RR:
0,56, 1C 95%:0,31-0,99) y mostré, ademds, una dismi-
nucién de 23% (RR: 0,77; IC 95%: 0,62-0,95) en un
desenlace global compuesto por muerte cardiovascular,
infarto agudo del miocardio nofatal, accidente isquémico
transitorio, accidente cerebrovascular, anginay enferme-
dad arterial periférica (8).

En resumen, estos primeros cinco ensayos mostraron
un claro beneficio de la aspirina en la reduccién de
eventos cardiovasculares (11). Sin embargo, debido a
que la muestra de sujetos incluida estuvo compuesta en
su mayorfa por hombres, fue necesario esperar a la
publicacién de los resultados del estudio WHS para
conocer la efectividad de la aspirina en prevencién de
enfermedad cardiovascularen mujeres (9). En este ensa-
yo clinico que incluyé 39.876 mujeres sanas mayores de
45 afios, la profilaxis con aspirina durante 10 afios no
tuvo efectos significativos en la reduccién de eventos
relacionados con enfermedad coronaria. No obstante y
a diferencia de los estudios anteriores realizados en
hombres, la aspirina redujo de modo significativo el
riesgo de presentar enfermedad cerebrovascular
isquémica (RR: 0,76,1C 95%: 0,63-0,93). El andlisis por
subgrupos de edad, evidencié que la aspirina si fue
efectiva en la reduccién de eventos cardiovasculares (RR:
0,74) y de infarto agudo del miocardio (RR: 0,66) en

mujeres mayores de 65 afos.

Tabla 2.
EFECTOS DEL TRATAMIENTO CONASPIRINAEN DESENLACES CARDIOVASCULARES EN ESTUDIOS DE PREVENCION PRIMARIA.
Estudio Enfermedad 1AM ACV Mortalidad
cardiovascular* no fatal isquémico no fatal cardiovascular**
BDT NS NS NS NS
PHS RR: 0,82 RR: 0,56 NS NS
IC 95%: 0,70- IC 95%: 0,45-
0,96 0,70
TPT NS RR: 0,68 NS NS
IC 95%: 0,52-
0,88
HOT RR: 0,85 RR: 0,64 NR NS
IC 95%: 0,73- IC 95%: 0,49-
0,99 0,85
PPP RR: 0,77 NS NS RR: 0,56
IC 95%: 0,62- IC 95%: 0,31-
0,95 0,99
WHS NS NS RR: 0,76
IC 95%: 0,63 NS
-0,93
TOTALt RR: 0,85 RR: 0,75
IC 95:0,79- IC 95%: 0,67-
0,92 0,85 NS

IAM: infarto agudo del miocardio; ACV: acccidente cerebrovascular. *Muerte de origen cardiovascular, accidente cerebrovascular no fatal o infarto
agudo del miocardio no fatal. ** Muerte relacionada con enfermedad coronaria o enfermedad cerebrovascular. + Datos de riesgo total extraidos
de Bartolucci y colaboradores (12). NS: no significativa; NR: incidencia no reportada.
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Al sumar todos los eventos que se reportan en los seis
estudios en mencién, se contabilizaron en total 1.492
infartos agudos del miocardio, 1.222 accidentes
cerebrovascularesy 1.140 muertes de origen cardiovas-
cular en 95.456 pacientes. Un meta-andlisis realizado
por Bartolucci y colaboradores (12) valoré las diferen-
cias en la frecuencia de estos desenlaces entre 48.570
sujetos tratados con aspirina y 46.886 que recibieron
placebo en estos estudios. Se encontré que el uso de
aspirina se asocia con una reduccién global significativa
de 14,8% (IC 95%: 8,00-21,00) en el riesgo de presentar
un desenlace compuesto de infarto agudo del miocardio
no fatal, accidente cerebrovascular y muerte de origen
cardiovascular. Cuando se realizé el andlisis de los
desenlaces por separado, se encontré que el efecto
benéfico de la aspirina estaba representado por la
reduccién del riesgo de presentar infarto agudo del
miocardio no fatal (RRR: 24,5%; IC 95%: 15,00-33,00)
y enfermedad coronaria fatal y no fatal (RRR: 22,8%, IC
95%: 14,00-30,00). Los efectos sobre la incidencia de
enfermedad cerebrovascular, asi como de muerte de
origen cardiovascular en general, no alcanzaron la
significancia estadistica suficiente. Otro meta-andlisis
reciente exploré la presencia de diferencias de género en
la efectividad de la aspirina en la prevencién cardiovas-
cular (13). Este estudio encontré que mientras en hombres
el uso de aspirina previene la aparicién de infarto agudo
del miocardio (RR: 0,68, IC 95%: 0,54-0,86) sin efectos
en la incidencia de enfermedad cerebrovascular; en las
mujeres sucede todo lo contrario, con una reduccién
significativa del riesgo de accidente cerebrovascular
isquémico (RR: 0,76;1C 95%: 0,63-0,93) y ningln efecto
sobre la mortalidad o morbilidad por enfermedad
coronaria. Se exponen diversas razones para explicar la
presencia de estas diferencias entre hombres y mujeres.
Una posibilidad es que la aspirina reduce el riesgo de
accidente cerebrovascular en mujeres y no en hombres,
simplemente porque las mujeres tienen mayor riesgo de
desarrollar enfermedad cerebrovascular que enferme-
dad coronaria (14). De igual forma, otros factores que
podrian involucrarse en la produccién de diferentes
respuestas biolégicas a la aspirina entre hombres vy
mujeres, serian las diferencias de género en el metabo-
lismo de los salicilatos, respuesta plaguetaria o reactividad
vascular (15, 16). Sin embargo, en recientes informes se
cuestionala existencia de diferencias de género reales en
la prevencién cardiovascular con aspirina (17). Al pare-
cer los resultados divergentes entre hombres y mujeres
podrian relacionarse también con aspectos
metodolégicos que no se tuvieron en cuenta en el ensayo
clinico WHS, el cual es la principal fuente de informacién
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sobre los efectos de la aspirina en mujeres. Entre otras
cosas, 85% de las mujeres incluidas en este estudio
presentaban un riesgo coronario de menos de 5% a diez
anos segun el indice de Framingham, lo que con segu-
ridad influyé en el bajo nimero de infartos presentados,
disminuyendo el poder del estudio para encontrar dife-
rencias significativas en este desenlace. Adicionalmente,
las mujeres tienden a desarrollar enfermedad coronaria
entre 10y 15 afios después que los hombres. Esto puede
explicar por qué en este estudio sélo se observé un efecto
benéfico de la aspirina en las mujeres mayores de 65
afos, en quienes se presenté la mayoria de eventos
coronarios (9). Al evaluar estos resultados, se puede
afirmar que aunque existe consenso acerca de los bene-
ficios de la aspirina en la prevencién de enfermedad
cardiovascular en hombres de mediana edad, adn se
requieren estudios adicionales que evalGen la efectividad
de esta terapia en mujeres menores de 65 afios con
riesgo cardiovascular moderado.

Recomendaciones actuales de manejo y
costo-efectividad del uso de la aspirina en
prevencion cardiovascular

Se han publicado diversas recomendaciones acerca
del uso de la aspirina en la prevencién de la enfermedad
cardiovascular. El punto critico en estas guias de manejo,
es la identificacién del nivel en el cual el beneficio de la
prevencién del riesgo de enfermedad cardiovascular,
supera al riesgo de sangrado. Por este motivo, el cono-
cimiento del riesgo absoluto en cada individuo a interve-
nir es clave en la toma de decisiones acerca de instituir o
no la profilaxis con aspirina. En general, se utilizan
diversos algoritmos como el derivado del Framingham
Heart Study para facilitar la valoracién del riesgo abso-
luto de eventos coronarios en pacientes individuales (18).
Se considera que estas herramientas que incorporan
informacién especifica acerca de multiples factores de
riesgo, son mds precisas en la estimacién del riesgo
cardiovascular global en comparacién con la categori-
zaciéon subjetiva que se basa en contar el nimero de
factores de riesgo de un individuo (19, 20).

EIUS Preventive Services Task Force de 2002 (11, 21),
con base en los resultados de los primeros cinco ensayos
clinicos publicados, determiné que cuando el riesgo
absoluto de eventos coronarios a cinco afios de una
persona alcanza el 5%, el tratamiento con aspirina
reduce el riesgo coronario en 0,3% por afio e incrementa
el riesgo de accidente cerebrovascular hemorrégico en
0,02% y de sangrado gastrointestinal mayor en 0,06%
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porafo. En contraste, cuando el riesgo absoluto a cinco
anos es de 1%, el tratamiento con aspirina reduce tan
sélo en 0,06% por afio el riesgo de eventos coronarios,
igualando el incremento en el riesgo de sangrado. Con
base en estos andlisis en cuanto a los beneficios y los
riesgos, el US Preventive Services Task Force considerd
que el tratamiento con aspirina serfa favorable para los
pacientes con riesgo de enfermedad coronaria a diez
afos igual o superior a 6% en la escala de Framingham,
al reducir en 0,16% por afio el riesgo de eventos
coronarios. Luego, la Asociacién Americana del Cora-
z6n (AHA) (22) coincidié con los andlisis del estudio en
mencién, pero decidi6 aumentar el nivel de riesgo
cardiovascular absoluto recomendable para el inicio de
profilaxis con aspirina de 6% establecido previamente, a
10% a diez afos segun la escala de Framingham. Esta
decision tuvo el dénimo de aumentar la probabilidad de
un balance positivo entre la reduccién del riesgo coronario
sobre el riesgo de sangrado intracerebral y gastrointestinal
causado por la aspirina. De igual forma, la AHA reco-
mendé hacer una evaluacién del riesgo global cardio-
vascular cada cinco afios, en especial en adultos mayo-
res de 40 afos, para determinar la necesidad de iniciar
terapias de prevencién primaria, entre ellas el uso de
aspirina a dosis entre 75y 160 mg por dia. Por Gltimo,
el Consenso de Expertos de la Sociedad Europea de
Cardiologia (ESC), publicé unas guias ain mds conser-
vadoras en lo que se refiere al nivel de riesgo necesario
parainiciar profilaxis con aspirina (23). La ESC recomen-
dé el uso de aspirina en aquellos sujetos con riesgo para
enfermedad arterial coronaria mayor o igual a 3% por
afo. Sin embargo, este consenso también admite que la
informacién derivada de los primeros cuatro ensayos
clinicos de prevencién primaria (4-7), sugiere que la
aspirina es un tratamiento seguro en sujetos con riesgo
coronario mayor o igual a 1,5% por afo.

Diversos estudios evaluaron la costo-efectividad del
uso de la aspirina en la prevencién de la enfermedad
cardiovascular y hallaron adecuados niveles de eficien-
cia a menores niveles de riesgo que los que recomienda
la ESC y mds acordes con las indicaciones de la AHA 'y
el US Preventive Services Task Force. Pignone y colabo-
radores (24) realizaron un andlisis de costo-utilidad de la
aspirina en la prevencién de la enfermedad coronaria.
Estos investigadores utilizaron un modelo Markov y cal-
cularon el costo por afios de vida ajustados por calidad
(QALY) que se obtienen con la profilaxis con aspirina en
sujetos sin historia previa de enfermedad cardiovascular.
En este estudio se observé que enindividuos con un riesgo
de enfermedad coronaria de 7,5% a 10 afos, la aspirina
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prolonga la esperanza de vida (incremento de QALY) a
un menor costo en comparacién con sujetos sin trata-
miento. Sinembargo, en sujetos con riesgos de 2,5% y de
5% a diez afos, la profilaxis con aspirina fue menos
costo-efectiva que no recibir tratamiento alguno. Este
andlisis se realizé6 asumiendo un riesgo anual de veinte
accidentes cerebrovasculares hemorrdgicos por cada
100.000 usuarios de aspirina y un riesgo méximo anual
de 4,9% para hemorragia gastrointestinal. Recientemen-
te, un estudio realizado en cuatro paises europeos (Espa-
fia, Alemania, Reino Unido e ltalia) (25) afirmé que la
administracién de aspirina a sujetos con un riesgo anual
mayor o igual a 1%, es suficientemente costo-efectiva
para recomendar su uso en esfos paises, lo que da
soporte a las guias de la AHA.

A pesar de la probada costo-efectividad de la aspi-
rina, el uso de este medicamento en la prevencion de la
enfermedad cardiovascular atn estd muy por debajo de
lo recomendable. En un estudio realizado por Stafford
y colaboradores (26) en Estados Unidos, se encontré que
de la poblacién con riesgo cardiovascular intermedio
asistente a los servicios ambulatorios de salud en el afo
2003, tan sélo 16,3% recibia aspirina como profilaxis
para enfermedad cardiovascular. El uso de aspirina en
esta poblacién fue incluso menor al de las estatinas, a
pesar de su perfil de costo-efectividad mds favorable
(27). Entre los factores que se asociaron con una menor
utilizacién de la aspirina estuvieron el género femenino,
la edad menor a 55 afos y la falta de valoracién por un
médico cardidlogo. Asi mismo, en un estudio poblacional
realizado en Suiza (28) se encontré que solamente 9% de
las personas con riesgo entre 6% y 20% a diez afos,
recibia aspirina. Los autores de este estudio estimaron
que el uso de aspirina, de acuerdo con las recomenda-
ciones actuales, podria reducirhasta 2.348 delas 24.310
muertes por enfermedad coronaria que se espera que
ocurran en Suiza durante los proximos diez afios. Estos
resultados muestran que a pesar de los beneficios de-
mostrados, el uso de aspirina en Estados Unidos vy
Europa estd muy por debajo de lo recomendable. En
Latinoamérica se carece de estudios poblacionales que
muestren la frecuencia del uso de aspirina en la preven-
ciéon de la enfermedad cardiovascular, pero es de espe-
rarse un porcentaje similaro adn menor de pacientes que
reciben esta terapia. La implementacién de profilaxis con
aspirina en pacientes con riesgo intermedio, podria
reducir de gran manera el impacto de la enfermedad
cardiovascular en nuestra sociedad, por lo que se hace
necesario estimular su uso de acuerdo con las recomen-
daciones vigentes (29).
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Implicaciones de la prevencion de la enfermedad
cardiovascular con aspirina en la poblacion
colombiana

Algunos estudios hechos en poblaciones diferentes a
la estadounidense, sugieren que las guias para preven-
cion de la enfermedad cardiovascular con aspirina
publicadas en los Estados Unidos, pueden no ser del
todo aplicables para otros paises con diferentes niveles
de riesgo para enfermedad coronaria y hemorragia
intracerebral (30). Morimoto y colaboradores (31) re-
portaron que para alcanzar un adecuado balance de
riesgo/beneficio en la poblacién japonesa, la profilaxis
con aspirina debia iniciarse sélo en aquellos sujetos con
unriesgo de 6% a 14% de enfermedad coronaria a cinco
anos, en contraste con el riesgo de 3% que sugiere el US
Preventive Services Task Force o del 5% que estima la
AHA. Los autores indicaron que la probable causa para
este menor beneficio de la aspirina, podria ser que la
incidencia de enfermedad coronaria en Japén es tres
veces menor que la de Estados Unidos, mientras que la
incidencia de enfermedad cerebrovascularhemorrégica
es aproximadamente fres veces mds alta. Otro factor a
tener en cuenta antes de aplicar las guias estadouniden-
sesen ofro pafs, esla validez de la escala de Framingham
para estimar el riesgo cardiovascular en determinada
poblacién. Se observa que en algunos paises con baja
prevalencia de enfermedad coronaria, la escala de
Framingham puede sobre-estimar el riesgo de enferme-
dad cardiovascular (32, 33). Asf, se ha propuesto que en
este tipo de paises se debe realizar una calibracién de las
ecuaciones de Framingham de acuerdo con la prevalen-
cia de enfermedad coronaria y con los valores promedio
de los factores de riesgo en la poblacién de estudio (18).

En Colombia la incidencia de enfermedad coronaria es
menor que la de Estados Unidos; sin embargo, en nuestra
poblacién ésta aumenta rdpidamente cada afio, mientras
que en la norteamericana tiende a disminuir (34). Ademds,
la poblacién hispana parece tener mayor susceptibilidad
para presentar resistencia a la insulina, alteraciones
metabdlicas y enfermedad cardiovascular en comparacién
con la poblacién caucésica (35), lo que hace suponer que
nuestra poblacién podria presentar niveles similares o aun
mayores de riesgo cardiovascular a los que se describen
para la poblacién estadounidense con los mismos puntos
de corte de la escala de Framingham. Por este motivo, se
podria pensar que la aplicacion de la escala de Framingham
en la poblacién colombiana, incluso puede subestimar el
riesgo de enfermedad cardiovascular a diferencia de otras
poblaciones como la japonesa o la europea.
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Otro factor que sugiere mayor susceptibilidad a
desarrollar enfermedad cardiovascular en poblacién
hispana, es la presencia de mayores niveles de infla-
macién de bajo grado asociados a menores niveles
de obesidad que los que se reportan para la pobla-
cién caucdsica (35). El tejido adiposo no es sélo un
reservorio de energlia, sino también un 6rgano secretor
activo que libera factores del complemento y citokinas
proinflamatorias en la circulacién, particularmente IL-
6 y TNF-0, que a su vez estimulan la produccién
hepdtica de proteina C-reactiva (36). Se dice que la
proteina C reactiva elevada es un factor clave en el
desarrollo de enfermedad vascular (37-39), pues
ocasiona dafo vascular a través de multiples mecanis-
mos, entre los cuales se encuentran la induccién de la
activacion del complemento, la estimulacion de la
produccién del factortisulary el aumento en la infiltra-
cién de monocitos en la pared vascular, lo que pro-
mueve la formacion de placas ateroscleréticas (37).
Adicionalmente, la inflamacién crénica de bajo grado
caracterizada por niveles altos de proteina C reactiva,
puede alterar la capacidad del endotelio vascular
para producir éxido nitrico, lo cual lleva a
vasoconstriccién, hipertensiény aterosclerosis (36-38).

Es interesante especular que la presencia de mayores
niveles inflamatorios en nuestra poblacién asociados a
obesidad abdominaly a infecciones crénicas subclinicas,
puede ser un factor determinante de una mayor reduc-
cién del riesgo cardiovascular con la profilaxis con
aspirina, en comparacién con lo que previamente repor-
taron ofros paises. Se considera que el efecto
cardioprotector de la aspirina se debe a su efecto
antiplaguetario; sin embargo, algunos hallozgos hacen
suponer que los efectos benéficos de la aspirina podrian
deberse también, al menos parcialmente, a su efecto
anti-inflamatorio. Ridker y colaboradores (40), en un
sub-andlisis del estudio PHS, reportaron que la adminis-
tracion de 325 mg de aspirina en dias alternados,
produjo una reduccién de 44% en el riesgo de infarto
agudo del miocardio, si bien los pacientes con los niveles
mds altos de proteina C reactiva fueron los que presen-
taron la mayor reduccién del riesgo. En otro estudio,
Kennon y colaboradores (41) encontraron que el valor
predictivo de la proteina C reactiva para muerte e infarto
del miocardio a doce meses en pacientes con angina
inestable, fue influenciado por el tratamiento con aspiri-
na. Asi, el riesgo relativo para eventos cardiovasculares
asociado con unincremento en 1 desviacion estdndaren
las concentraciones de proteina C reactiva, fue de 2,64
(IC 95%: 1,22-5,72) en pacientes no tratados con aspi-
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rina en comparacién con un riesgo de 0,98 (IC 95%:
0,60-1,62) en sujetos que recibian aspirina. Estos datos
dan soporte a la hipétesis que los efectos benéficos de la
aspirina en la reduccién de eventos coronarios agudos y
cerebrovasculares, que se atribuyen a su accién
antiplaquetaria, también podrian relacionarse con la
reduccién en los niveles de marcadores inflamatorios y,
como consecuencia, en la mejoria de la disfuncién
endotelial. De hecho, en algunos experimentos la admi-
nistracién aguda de aspirina redujo de manera significa-
tiva las anormalidades vasculares caracteristicas de los
pacientes con enfermedad cardiovascular (42).

Conclusion

El uso de aspirina en la prevencién de enfermedad
cardiovascular muestra efectividad en la reducciéon del
riesgo de infarto agudo del miocardio y enfermedad
cerebrovascularisquémica en hombres y mujeres respec-
tivamente. Existen diversas recomendaciones acerca del
nivel adecuado de riesgo en el cual se debe iniciar la
profilaxis con aspirina. Sin embargo, los meta-andlisis de
los ensayos clinicos realizados hasta el momento, asi como
los andlisis de costo-efectividad, muestran que la reco-
mendacién dela AHA, acerca de implementarterapia con
aspirina en sujetos con un riesgo cardiovascular mayor o
igual a 10% a diez afios segin la escala de Framingham,
es la que aporta el balance de riesgo/beneficio mas
adecuado. A pesar de esta evidencia, ain deben efec-
tuarse estudios adicionales en poblacién femenina con
riesgo cardiovascular moderado y en adultos mayores,
con el objetivo de determinar el beneficio real de la
profilaxis con aspirina en estos pacientes. Ademds, es
imprescindible llevar a cabo estudios que valoren el
riesgo/beneficio en poblaciones del tercer mundo, las
cuales experimentan un comportamiento explosivo en la
morbi-mortalidad cardiovascular, asociado a una mayor
sensibilidad a desarrollar inflamacién de bajo grado y
disfuncién endotelial a menores niveles de obesidad
abdominal, situacién que se agrava por la presencia de
enfermedades infecciosas y parasitarias crénicas. Mien-
tras no se tengan resultados de estos estudios y dada la
poca utilizacién de aspirina a bajas dosis, la cual es una
intervencién econémica, parece que seria necesario esti-
mular su uso. Creemos que la poblaciéon colombiana
podria beneficiarse de la aplicacién de las guias terapéu-
ticas actuales de profilaxis con aspirina, sobre todo por la
evidencia que muestra niveles elevados de inflamacién
crénica de bajo grado asociados a un mayor riesgo
cardiovascular. No obstante, se requieren mds estudios
que confirmen esta apreciacién empirica.
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