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La discontinuacion de dosis bajas de aspirina se asocié a una mayor
incidencia de eventos cardiovasculares

Low-dose aspirin discontinuation was associated with a higher incidence of cardiovascular events

Objetivos

Evaluar si la discontinuacién de la aspirina recibida a largo plazo
como prevencién primaria o secundaria y a dosis bajas, provoca
aumento de riesgo de padecer eventos cardiovasculares (CV).

Diseio, lugar y poblacion

Estudio de cohorte de base poblacional que incluyé toda la po-
blacion de Suecia expuesta a la aspirina (registro unificado de
consumo de aspirina y venta bajo prescripcion médica). Se in-
cluyeron en el estudio 601.527 personas que entre 2005 y 2009
tenian mas de 40 afos de edad, no tenian antecedentes per-
sonales de cancer y tenian una adherencia al tratamiento con
aspirina de al menos el 80% durante el primer afio observado.

Medicién de Resultados Principales

El resultado principal fue la incidencia de eventos CV, los cuales
fueron identificados en los registros suecos de pacientes inter-
nados y de causas de muerte. Los primeros 3 meses después
de un sangrado importante o un procedimiento quirdrgico fueron
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excluidos del andlisis. Se realiz6 ajuste por edad, sexo, enferme-
dad CV previa, diabetes mellitus, medicamentos antiplaquetarios
o anticoagulantes orales y por farmacos antinflamatorios ester-
oideos y no esteroideos orales.

Resultados Principales

Durante tres afios de seguimiento (1.491.369 personas-afo),
ocurrieron 62.690 eventos CV, equivalente a una densidad de
incidencia de 42 por 1000 personas-afo. Un total de 73.636 per-
sonas murieron durante este tiempo. Fueron excluidos de los
analisis 19.978 persona-afio debido a procedimientos quirurgi-
cos y hemorragia mayor. La proporcién acumulada de interrup-
cion de la aspirina fue de 15% a los tres afios. La mayoria de
los participantes del estudio (54%) utilizaban aspirina para pre-
vencién secundaria. Los pacientes que suspendieron la aspirina
tuvieron un evento CV adicional por afio cada 74 pacientes que
la discontinuaron. En la Tabla 1 se pueden observar la densidad
de incidencia y el riesgo de eventos CV segun la exposicion a
aspirina y tipo de prevencion.

Tabla 1: Riesgo de eventos cardiovasculares al discontinuar la aspirina

personas-aio (IC 95%)
Primaria Continuada 26 1
Suspendida 33 1,28 (1,22a1,34)
Secundaria Continuada 54 1
Suspendida 82 1,46 (1,41 a1,51)
Total Continuada 4 1
Suspendida 54 1,37 (1,34a1,41)

CV: cardiovasculares; IC: Intervalo de confianza.

Conclusién

La discontinuacién del consumo a largo plazo de aspirina a ba-
jas dosis se asocié con un aumento del riesgo de eventos CV
de mas del 30%, que comenzd tan pronto como los pacientes
la suspendieron y no disminuyd con el tiempo. Este riesgo fue

mayor en pacientes con antecedentes CV.

Fuente de financiamiento/ conflicto de interés de los autores: Este
estudio fue financiado en parte por laboratorios AstraZeneca, (andlisis
estadistico).

Comentario

Impulsada por la gran reduccion del 50% de riesgo relativo de
muerte o infarto de miocardio observado en los primeros ensa-
yos controlados aleatorizados (ECA) de pacientes con sindrome
coronario agudo, la aspirina ha desempefiado un papel funda-
mental en el tratamiento y la prevencion de la enfermedad CV
durante mas de 30 afios'2. Si bien el presente estudio es de
gran envergadura e incluye a toda la poblacién sueca que toma
aspirina con gran calidad de registro, existen consideraciones
importantes para tomar en cuenta al momento de evaluar los
resultados. Las estimaciones de riesgo observadas fueron ligera-
mente mas pronunciadas que las encontradas en el meta-analisis
de datos de participantes individuales de ECA3. Una posible expli-
cacion para las estimaciones mas altas podria ser un cierto grado
de confusion residual a pesar de los ajustes multivariables para
la edad, sexo, ciertas comorbilidades y drogas. De hecho, no
se consideran factores de riesgo CV conocidos como el seden-
tarismo, la hipercolesterolemia o el tabaquismo. Muchos de estos
factores pueden asociarse con un mayor riesgo de eventos CV,
ya sea en forma directa o mediante una adherencia subdptima a
la aspirina y otros medicamentos preventivos. Los factores aso-
ciados con la falta de adherencia intencional también incluyen
la preferencia individual del paciente, la decisién del médico, la
informacion demogréfica del paciente y las contraindicaciones
(ya sean reales o percibidas), y la mayoria de estas variables pu-
dieron ser explicadas®. Si bien existe consenso en que se debe

administrar aspirina a pacientes con enfermedad CV conocida,
existen controversias sobre su uso en prevencién primaria, de-
bido al balance poco claro entre los beneficios preventivos y el
riesgo de sangrado®”. Por el contrario, el grupo de trabajo de ser-
vicios preventivos de EE.UU. (USPSTF, por sus siglas en inglés)
recomienda el uso de aspirina en dosis bajas para la prevencion
primaria de la enfermedad CV y del cancer colorrectal en adultos
de 50 a 59 afos de edad que tienen un riesgo de enfermedad CV
a 10 afios de al menos 10% y estén dispuestos a tomar esta dro-
ga diariamente durante al menos 10 afios. La decisién puede ser
individualizada en personas entre 60 y 69 afos de edad, y no hay
evidencia suficiente por fuera de este rango etario®. A pesar de
que al menos cuatro estudios de aspirina para prevencion prima-
ria estan en curso’, la pregunta especifica de si la monoterapia
a largo plazo con esta droga puede interrumpirse con seguridad
podria no responderse con ECA, y este estudio sueco ilustra el
valor de los registros a gran escala. Especialmente en preven-
cién secundaria, descontinuar la aspirina a largo plazo fuera del
contexto de una cirugia mayor o sangrado parece riesgoso, y se
deben hacer esfuerzos para mejorar la adherencia®.

Conclusiones del comentador

No puede afirmarse si la discontinuacion de aspirina es el factor
causal de aumento de eventos. Este estudio podria considerarse
en el contexto de toda la evidencia disponible a la hora de tomar
decisiones compartidas.
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Cortesia de Silvina Spina.

Octubre / Diciembre 2018 EVIDENCIA - Actualizacién en la Practica Ambulatoria RN

o
()]
ke
Re)
IS
L




