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Antiagregacion plaquetaria en pacientes con riesgo cardiovascular

Objetivo de la sesion:

Analisis, valoracion y aplicacion de la evidencia
cientifica con el fin de realizar una SELECCION de
farmacos para la antiagregacion plaquetaria en
pacientes con riesgo cardiovascular y definir el

LUGAR EN LA TERAPEUTICA para cada uno de
ellos
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e La aterotrombosis es el principal elemento que
condiciona el desarrollo y mal prondstico de diversos
trastornos cardiovasculares que cursan con isquemia y
que afectan a la circulacion arterial periférica, cerebral o
coronaria, siendo las plaguetas un elemento clave en la
trombosis patologica.

e El tratamiento antiagregante en pacientes con riesgo
cardiovascular elevado ha demostrado una reduccion de
la incidencia de infarto agudo de miocardio (IAM),
accidente vascular cerebral (AVC) no letal y mortalidad
de origen cardiovascular.

Antithrombotic Trialists Collaboration. Collaborative meta-analysis of randomised trials of
antiplatelet therapy for prevention of death myocardial infarction and stroke by antiplatalet
therapy in high-risk patients. BMJ 2002;324:71-86.
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Antiagregantes plaquetarios (AGP) para la
prevencion de la enfermedad cardiovascular

Prevencion primaria
intervenciones preventivas en poblacion “sana”
con factores de riesgo cardiovascular.

Prevencion secundaria

intervenciones sobre personas con antecedentes
de enfermedad cardiovascular (coronaria,
cerebrovascular o arterial periférica)
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Tratamiento farmacologico

ASPIRINA ENSAYOS CLINICOS

TICLOPIDINA Los farmacos se incorporan a la
Guia Interniveles de Baleares
tomando como criterios de
DIPIRIDAMOL seleccion la eficacia, seguridad,
adecuacion y coste comparados, o
bien las que aporten mayores
TRIFUSAL evidencias en dichos criterios
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Tratamiento farmacologico

ASPIRINA

CLOPIDOGREL

e NO se incluye por motivos de
seguridad. Toxicidad hematoldégica
(neutropénia y aplasia)

e Alternativa dentro del mismo grupo
terapéutico: clopidogrel presenta un
DIPIRIDAMOL perfil toxicolégico mas favorable

TRIFUSAL
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Tratamiento farmacologico

ASPIRINA
e Eficacia frente a placebo.
CLOPIDOGREL e No han demostrado superioridad
frente a aspirina.
TICLOPIDINA v’ Dipiridamol de liberacién sostenida

(?)

e Perfil de seguridad
v’ Dipiridamol > cefalea.

TRIFUSAL
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Tratamiento farmacologico

ASPIRINA
eEficacia frente a placebo.
CLOPIDOGREL e No han demostrado superioridad
frente a aspirina.
eMenor numero de EC.
NICLOPIDINA ePerfil de seguridad. Menor
incidencia de efectos adversos GI.
DIPIRIDAMOL
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Prevencion Primaria: me han dado aspirina “por si acaso”

e EIl beneficio cardiovascular (CV) obtenido estda muy
cercano al dano potencial (hemorragias principalmente
digestivas) derivado de su utilizacion

e Menor beneficio que en prevencidon secundaria.

e Prioritario el abordaje de otras medidas que implican
menos riesgo y que son potencialmente mas efectivas,
como cambios en el estilo de vida, el tratamiento de la
dislipemia o el control de las cifras tensionales.
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Prevencion Primaria: eficacia de los AGP.

Caracteristicas de los ensayos clinicos con ASPIRINA

e Pacientes > 60 afios y con algun factor de riesgo CV
e Porcentaje bajo de pacientes diabéticos.

e Poblacién estudiada: riesgo basal de enfermedad cardiovascular
muy diferente al nuestro (paises anglosajones y Norte de Europa)

e Las dosis de aspirina empleadas han sido variables (75-325 mqg).

e Disefio diferente para cada ensayo — dificulta la comparacion
indirecta. Comparados con placebo.

e Las variable principales analizadas son variables combinadas,
dificultan el analisis del beneficio real.

e Los resultados obtenidos, tanto en la evaluaciéon de la eficacia como
de los aspectos de seguridad han sido heterogéneos
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- - < Resultados
Estudio Caracteristicas Tradtamlgljto y Varnablz:rmcnpal
uracion (VP) Eficacia Seguridad
BMD Hombres AAS 500 mg/dia Mortalidad CV Sin diferencias para VP Aumenta la incidencia de ulcus

Abierto no controlado
N=5.139

>60 afos: 53.2%
Fumadores: 30.7%
HTA: 10%

DM: 2%

5.8 afios

con AAS, sin diferencias en la
incidencia de AVC hemorragico.

PHS

Aleatorizado comparado
con placebo

Hombres
>60 afos: 25.2%
Fumadores: 11%

AAS 325 mg/48h
5 afios

Mortalidad CV

Sin diferencias para VP (0.73 vs.
0.75%)

Sin diferencias en la incidencia de
hemorragia digestiva con AAS, ni en
la incidencia de AVC hemorragico

N=22.071 HTA: 9.4% Disminucion del riesgo de IAM

DM: 2% con AAS (1-26 VS. 2-10/0)-
TPT Hombres AAS 75 mg/dia Mortalidad Disminucion de la VP con AAS Aumento del riesgo de AVC
Aleatorizado comparado | Edad media: 57.7 6.8 afos coronaria, IM (6,0 vs. 7,5%). hemorrigico con AAS, sin
con placebo Fumadores: 41% (mortal y no diferencias en la incidencia de
N=5.085 HTA: NC ' mortal) hemorragia digestiva con AAS.

DM: 2%
HOT Hombres: 53% AAS 75 mg/dia Mortalidad total, IM | Disminucién de la VP con AAS Sin diferencias en la incidencia de

Aleatorizado comparado
con placebo

Edad media: 61.5
Fumadores: 16%

3.8 aifios

(mortal y no
mortal) e ictus
(mortal y no

(3,3 vs. 3,9%)

AVC hemorragico con AAS ni en la
incidencia de hemorragia digestiva
con AAS.

N=18.790 HTA: 100% mortal) Disminuye el riesgo de IM con
DM: 8% orta AAS(0,9% vs. 1,4%)
PPP Hombres:42% AAS 100 mg/dia Mortalidad total, IM J Sin diferencias en la VP (2 vs. Sin diferencias de riesgo de AVC

Abierto no controlado
N=4.495

>60 afios: 71%
Fumadores: 15%

3.6 afios

no mortal e ictus
no mortal

2.8%).

hemorragico ni en la incidencia de
hemorragia digestiva con AAS.

HTA: 50% Disminuye la mortalidad CV
DM: 17% con AAS (0,8% vs. 1,4%).
WHS Mujeres AAS 100 mg/48h J Mortalidad total, IM j Sin diferencias en la VP. Sin  diferencias de riesgo de

Mortalidad total, IM no
mortal e ictus no mortal

N=39.876

>60 afios: 10.3%
Fumadores: 13.1%
HTA: 10%

DM: 25.9%

10.1 afios

no mortal e ictus
no mortal

Disminuye el riesgo de ictus
con AAS (1,1% vs. 1,3%)

hemorragia digestiva.
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Metaanalisis: agrupd los datos de los 6 ensayos clinicos
publicados

90.000 pacientes (47.293 pacientes en tratamiento con
aspirina y 45.580 placebo). Las VP analizadas fueron: total
de eventos coronarios, IAM no mortal, total de
acontecimientos CV, AVC, mortalidad de causa CV, vy
mortalidad por cualquier causa.

Los resultados mostraron una reduccion de:

v’ Eventos coronarios (riesgo relativo 0.772; 1C95%, 0.70-
0.86; P=0.001)

vIAM no mortal (0.755; IC95%, 0.67-0.85; P=0.001)

vTotal de acontecimientos CV (riesgo relativo 0.852;
IC95%, 0.79-0.92; P=0.001), con aspirina.
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Total CHD CV death. Ml and stroke Stroke
Qdads ratio and 95% Cl Cdds ratio and 95% ClI Odds ratlo and 95% Cl
BOT ~— . —m— -
PHS i —~- -
TPT e o C [l ——
HOT —— —il— ——
WHS —— i —-
Combined ’ ’ q
0.5 1 2 05 i 2 0.5 1 2
- > - » < >
Favors Favors Favors Favors Favors Favors
A asplrin placeho B aspirin placebo c aspirin placebo

Figure 1. Aspirin in the primary prevention of (A) total CHD, (B) CV death, MI, and stroke (). Values are odds ratios and 95% confidence intervals.

Bartolucci AA, Howard G. Meta-analysis of data from the six primary prevention trials of
cardiovascular events using aspirin. Am J Cardiol. 2006;98(6):746-50.
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Prevencion Primaria éa quien debemos tratar?

RIESED CARDIOVASCULAR

RIESGO CARDIOVASCULAR

GUIA DE ACTUACION EN Antiag regaCién
ATENCION PRIMARIA , , .
Guia Clinica N©° 3, 2006
RIESGO
CARDIOVASCULAR

Gerencia de Atencion
Primaria de Mallorca

AAWHM&
—

& D ib-salut
S e gl
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HOMBRES DIABETICOS

No fumadores Fumadores

Tablas REGICOR

mmeliL <41 47 57 &7 272 <41 47 57 67 272 mmotL
mgldl <160 180 220 260 2280 <160 180 220 260 2280 mgdl
>=160/100 [=[F 2T ' 53] - 1607100
140-159/90-99 Eaad 140-159/90-99 T RE I R
130-139/85-89 ] 130-139/85-89 bl G CO
120-129/80-84 65-74 120-129/80-84 d ) as co rr' O
120/80 120/80 . .
- - meétodo de estimacion del
- -
s g b
= — . N riesgo coronario, €n bpase
E 140-159/90-99 113 140-159/90-99 I A A
2 130-139/85-89 5 I 130-139/85-89 a 1as Sli g uientes
£ 120-129/30-84 718 120-129/80-84 - . .
s <tzosof-ZTa[s] caracteristicas del paciente:
o
E .SEX0
g >=160/100 5T ) >=160/100 -
= 140-159/90-99 : - 140-159/90-99 .d ia betes
<t B as-54 120 T26/80.64 tab
:g <12080f-[2|3[3]5]5 <120/80 -tabaco
= edad
n
>=160/100 Q232 [ >=160/100 d
140-159/90-99 @—[2 (2[4 [5 ] _— 140-159/90-99 'PAS y PA
130-139/8580f—[2 |32 | 4 | 4 > 130-139/85-89
120-129/80-84 = 122 | 2| 3 3544 120-129/80-84 -CO|€Ste rOI tOtal
<120m0f=[1[2[2 ]2 ]2 <120/80
T -HDL colesterol
mmaliL <41 47 57 &7 272 <41 47 57 &7 272 mmelL
mg'dl <160 180 220 260 2280 <160 180 220 260 =260 mgdl
Riesgo a 10 anos
Mgy it 290 Colesterol Colesterol
Moderada ] 10-10%
Ligero 5-9% Si el colesterol de HDL < 35mg/dL, el riesgo real = riesgo x 1,5
ajo <56% Si el colesterol de HDL =z 60mg/dL, el riesgo real = riesgo x 0,5



PROGRAMA
N FORMED Antiagregacion plaquetaria en pacientes con riesgo cardiovascular

Planes docentes centrales

e Valoracion del riesgo cardio-
vascular.

e Relacion beneficio / riesgo favorable
para aspirina en prevencion primaria
en pacientes con alto riesgo basal
de ECV (riesgo CV igual o superior
al 20% en 10 anos o mortalidad
CV > 5%).

e Mayor beneficio en pacientes con PA
controlada. Los pacientes con >145
mmHg, el beneficio del tratamiento
disminuyd, aumentando a su vez el
riesgo de ictus hemorragico.
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Prevencion Primaria y DM.

e DM: Mayor riesgo de CI y la mortalidad por esta causa es
3 veces mayor en los varones diabéticos. Riesgo CV
elevado.

e ETDRS (n=3711): aspirina 650 mg/dia frente a placebo
no se observd ninguna reduccion estadisticamente
significativa de mortalidad, ni mortalidad de causa
cardiovascular, ni IAM.

olPacientes DM? EC se estan llevando acabo en |la
actualidad (ACCEPT-D, JPAD, POPADAD, ASCEND).

Evaluacion individual del riesgo CV global de cada paciente
considerando la DM un factor de riesgo mas y, en funcion del
mismo, aplicar o no terapias basadas en farmacos.



PROGRAMA
N FORMED Antiagregacion plaquetaria en pacientes con riesgo cardiovascular

Planes docentes centrales

QSPI RI ND

e 12 ELECCION: Aspirina 100 mg/dia.

Poblacion diana: pacientes con riesgo
basal de ECV alto (riesgo CV igual o
superior al 20% en 10 anos o mortalidad
CV = 5%).

Eficacia: disminuye los casos combinados
de muerte por CI e IM no fatal. Menor
eficacia que en secundaria.

La utilizacibn de AAS en pacientes
diabéticos en prevencion primaria
permanece controvertida. Calcular el riesgo CV
global del paciente para su adecuado manejo
considerando la DM un factor de riesgo mas vy,
en funcidon del mismo, aplicar o no terapias
basadas en farmacos.
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Prevencion secundaria

Antithrombotic Trialists Collaboration (ATC)

No (%) of vascular events Odds ratio (CI) % Odds
No of trials  Allocated Adjusted  Observed- Antiplatelet:control reduction
Category of trial with data  antiplatelet control expected Variance ) (SE)
Previous myocardial 12 1345/9984 1708/10 022  -159.8 567.6 .— 25 (4)
infarction (13.5) (17.0) :
Acute myocardial 15 1007/9658 1370/9644  -181.5 519.2 -.- 30 (4)
infarction (10.4) (14.2) !
Previous stroke/transient 21 2045/11 493 2464/11 527 -152.1 625.8 -.— 22 (4)
ischaemic attack (17.8) (21.4) '
Acute stroke 7 1670/20418  1858/20403 946 7953 : 3 1(3)
(8.2) (9.1) i
Other high risk 140 1638/20 359 2102/20 543  -222.3 737.0 . 26 (3)
(8.0) (10.2) ;
Subtotal: all except 188 6035/51 494 7644/51 736  -715.7  2449.6 <1>. 25(2)
acute stroke (11.7) (14.8) :
All trials 195 7705/71 912 9502/72139 -810.3  3244.9 & 22(2)
(10.7) (13.2) i
Heterogeneity of odds reductions between: 0 05 10 15 2.0
5 categories of trial: %?=21.4, df=4; P=0.0003 Antiplatelet better Antiplatelet worse
Acute stroke v other: %2=18.0, df=1; P=0.00002 Treatment effect P<0.0001

Antithrombotic Trialists Collaboration. Collaborative meta-analysis of randomised trials of
antiplatelet therapy for prevention of death myocardial infarction and stroke by antiplatalet
therapy in high-risk patients. BMJ 2002;324:71-86.
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Clopidogrel vs. Aspirin in Patients at Risk of Ischemics Events (CAPRIE)

Relative-risk reduction {%)
ED T :
1 Siroke
—
F 197 :
< ML i
3 —
g 0 i
5 ‘ PAD
=] i
E 54 : -
joun | 1
© ;NI patients
p=0.043 i =
0 - || 3 I 1 I ) ] I I ] L] 4 1 !
0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 38 '
Time since randomisation (months) E
Patients A: 0586 9190 80BT 6139 30979 2143 542 40 20 20 10 O 10 20 30 40
atrisk C: 9508 9247 8131 6160 4053 2170 530 Aspirin better Clopidogrel better
Figure 3: Cumulative risk of Ischaemic stroke, myocardial Figure 4: Relativerisk reduction and 85% C) by disease
infarction, or vascular death subgroup

A=aspirin; C=clopidogrel. Mi=myocardial infarction; PAD=peripheral arterial disease.

CAPRIE Steering Committee. A randomised, blinded, trial of clopidogrel versus aspirin in
patients at risk of ischaemic events (CAPRIE). Lancet. 1996;348:1329-39.
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Clopidogrel vs. Aspirin in Patients at Risk of Ischemics Events (CAPRIE)

Subgroup and treatment Individual firstoultome events Other Tats! Eventeate  Relsthve- p
gnoup Stroke M ragcofar Per year sk
WNan-faral Faral Non-fatal Fatal ::;'! cip

Stk
Clopidogral (nyrg=6084%) 208 Ny 33 1 7 433 T15% % 0-26
Aspirin [myrs=5979; 322 1A ay i4 iz 461 71k eriesd
- - -
Clopidagrs| (mire=GTET! 3l & 143 20 B& 201 502 3% O-BE
Aspirin {nyre=5843) 34 8 157 22 £ 233 &d% et
pm e e, - L i —_
Clagrdagral (nyrs=5785) 0 it 50 i8 &8 215 371% 2985 0028
Agpitim (nyre=5737) 74 3 g1 21 BT b 4-86% Goe 32
Al paticnts o - o T T
Clopidogre! {myri—17635) 405 33 228 49 725 935 337% &% 0043

- Ao 1E
Aspivin {myrs=17518) 430 32 270 83 226 1021 5.H3% P es

*Patient years at nsk, Ml=myocardial infarotion: PAD=peripheral arterial disasse.
Tahle 7: Treatment effect by subgroup-—ischaemic stroke, M, or vascular death
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Clopidogrel vs. Aspirin in Patients at Risk of Ischemics Events (CAPRIE)

En el estudio CAPRIE, clopidogrel demostro ser
ligeramente mas eficaz que la aspirina, pero con
un NNT elevado (NNT=196, necesidad de
tratar 196 pacientes al ano para evitar un
evento arteriosclerotico adicional), lo que
pone en cuestion la relevancia clinica de la
superioridad de clopidogrel sobre aspirina. El
escaso beneficio derivado del tratamiento
con clopidogrel frente a aspirina no
justifica la diferencia de coste.
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Clopidogrel for High Atherothrombotic Risk and Ischemic Stabilization,
Management and Avoidance (CHARISMA)

Clopidogrel Placebo

plus Aspirin plus Aspirin Relative Risk
End Point (N=7802) (N=7801) (95% CI)* P Value

no. (%5
Efficacy end points
Primary efficacy end point 534 (6.8) 573(7.3) 003 (0.83-105) 022
Death from any cause 371 (4.8) 174(43) 0099 (0.86-1.14) 090
Death from cardiovascular causes 238 (3.]) 229 (2.9) 1.04 (0.87-1.25) 0.68
Myacardial infarction (nonfatal) 146 (1.9) 155 (2.0 0.94 [0.75-1.18) 0.59
Ischemic siroke (nonfatal) 132 (17) 163 (21) 0381 (0.64-102) 007
Stroke (nonfatal) 150 (1.9) 180 (24) 079 (064-008) 0.3
Secondary efficacy end pointy 1301 (16.7) 13495 (17.9) 0,92 [0.86-0.995) 0.04
Hospitalization for unstable angina, transient 866 (11.1) 457 (12.3) 0.90 (0.82-0.98) 0.02
ischemic attack, or revascularization

Safety end points
Severe bleeding 130 (17) 104(13) 125 (0.97-1.61)  0.09
Fatal bleeding 26 (0.3) 17(02) 153 (0.83-282)  0.17
Primary intracranial hemorrhage 26 (0.3) 27 (0.3) 0.95 (0.56-1.65) 0.89
Moderate bleeding 164 (2.1) 101(13) 162 (L27-208  <0.001

Bhatt DL, Fox KA, Hacke W, et al, on behalf of the CHARISMA investigators. Clopidogrel and
aspirin versus aspirin alone for the prevention of atherothrombotic events. N Engl J Med
2006;354:1706-17.
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Prevencion secundaria: patologia cardiaca

e Cardiopatia isquémica (CI) estable o crdnica

e Infarto agudo de miocardio con elevacion del ST.

e Angina inestable y sindrome coronario agudo sin elevacién del ST.
e Tratamiento intervencionista con PCI

e Doble antiagregacion écuando? écuanto tiempo?

Prevencion secundaria: patologia cerebrovascular

AVC agudo.

o Prevencion secundaria del AVC

Prevencion secundaria: Enfermedad arterial periférica

3 Claudicacion intermitente.
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Cardiopatia isquémica (CI) estable o cronica

ASPIRINA
SAPAT. AAS vs. Placebo: aspirina redujo

en un 34% la incidencia de IAM y muerte
subita (IC95% 0.24-0.49, p = 0,003).

ATC. AGP (aspirina) vs. Placebo: redujo
el riesgo de eventos CV (IAM no letal,
AVC no letal o muerte de causa CV) en un
33% (9.9% frente a 14.1%, p< 0.001)
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Cardiopatia isquémica (CI) estable o cronica

CLOPIDOGREL CAPRIE. Aspirina vs. Clopidogrel:
disminucién global del riesgo relativo de

IAM, ictus o0 muerte de origen
cardiovascular del 8,7% (5,8% frente a
5,3%, p = 0,042), siendo la reduccion
mas significativa la del IAM (19,2%, p =
0,008).
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IAM con elevacion del ST.

ASPIRINA CLARITY. Tto fibrinolitico y aspirina +
+ clopidogrel o placebo (30 dias): reduccidn

del riesgo del 6.7% (del 21.7% al 15%)

CLOPIDOGREL de la variable combinada muerte,

recurrencia de IAM o angiografia.

COMMIT. C(Clopidogrel + aspirina vs.
placebo (30 dias): reduccién del 9%
variable principal (muerte por cualquier
causa-AVC-reinfarto)9.2% tto. combinado
frente a 10.1% con aspirina sola
(p=0.002).
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Angina inestable y sindrome coronario agudo
sin elevacion del ST.

ASPIRINA CURE. Clopidogrel (dosis de carga vy
_|_ mantenimiento) + aspirina vs. Aspirina
monoterapia: tto. combinado se asocid a

CLOPIDOGREL una reduccion del riesgo de sufrir un

evento ateroscelrético (reduccién absoluta
de 11.4% a 9.3%) durante 9-12 meses.

Doble antiagregacion se asocid con un
incremento significativo del riesgo de
sangrado, el balance riesgo/beneficio es
suficiente para recomendar el uso de la
combinacion en estos pacientes
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Tratamiento intervencionista con PCI

PCI-CURE. Clopidogrel (dosis de carga y
mantenimiento) + aspirina vs. aspirina

ASPIRINA monoterapia: disminucion de la variable
- combinada (muerte de causa
CLOPIDOGREL cardiovascular, IAM o revascularizacion)

de 8.8% a 12.6% 9-12 meses.

CREDO. Clopidogrel (dosis de carga vy
mantenimiento) + aspirina vs. aspirina
monoterapia:Tras 12 meses de
seguimiento se observd una reduccion del
27% en la combinacion de muerte, IAM o
AVC (RR 3%, IC95% de 3.9 - 44.4).
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Duracion de la doble antiagregacion

" ASPIRINA ? eEC evaluando la doble antiagregacién
c + duracion maxima de 12 meses.
|

CLOPIDOGREL oEl riesgo de trombosis tardia (> 1 afo
tras la implantacion del stent) es bajo.

elevidencia para recomendar Su Uuso
indefinido? NO

e Incertidumbre terapéutica: pacientes
con SLF (stent liberador de farmacos)




PROGRAMA

I'NFORMED

Planes docentes centrales

Duracion de la doble antiagregacion

BMS 24 Months after Cypher 16 Months after
Deployment Deployment

En los pacientes en que se ha implantado un stent liberador de farmaco (SLF) se
ha observado un riesgo de trombosis tardia (>1 afo post-implantacion), que
aunque es bajo (aprox. 0.6 /1000 paciente / ano) plantea la duda de que hacer en

estos pacientes.
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RECOMENDACIONES

ASPIRINA

DOBLE ANTIAGREGACION aspirina y clopidogrel
CLOPIDOGREL esta indicado en:

*SCA sin elevacién de segmento ST.

ePacientes sometidos a intervencion coronaria
percutanea con colocaciéon de stent.

*SCA con elevacion del segmento ST.

Mantener el tratamiento con clopidogrel durante un
ano tras la implantacién de un stent, ya que la
suspension precoz se ha relacionado con episodios
de trombosis. Sin  embargo, actualmente
carecemos de suficiente evidencia para recomendar
su uso indefinido.



PROGRAMA
N FORMED Antiagregacion plaquetaria en pacientes con riesgo cardiovascular

Planes docentes centrales

AVC agudo

Cochrane (n= 41.399). Aspirina:
ASPIRINA disminucion significativa de la muerte o la
dependencia al final del seguimiento (OR
= 0,94; IC95%: 0,91 a 0,98) a los 6
meses. En términos absolutos, por cada
1000 pacientes tratados, 13 mas estaban
vivos y sin secuelas al final del
seguimiento.

No administrar aspirina, heparinas, o
anticoagulantes orales durante las
siguientes 24 horas y no comenzar su
empleo hasta realizar la TAC inicial que
descarte transformacion hemorragica.




. Govern
de les llles Balears
Servei de Salut

SOSPECHA ICTUS

-Alteracion del lenguaje.
-Asimetria facial.

-Debilidad, paralisis o pérdida sensorial en una o mas extremidades.
-Descoordinacion, alteraciones del equilibrio o de la marcha.

-Pérdida visual monocular o defecto campimétrico.
-Vértigo, diplopia, sordera unilateral.

-Cefalea de gran intensidad de inicio subito.
-Alteracion del nivel de conciencia

Atencié Primaria
MALLORCA

VALORACION INICIAL

1- Si compromiso vital: ABC y contactar con 061

2- Excluir otras causas (hipoglucemia). Breve anamnesis y exploracion.
Registrar siempre hora de inicio, glucemia, TA, FC, T2, Sat 02, nivel de
conciencia y déficit neuroldgico. ECG. Si via, evitar brazo parético.

3- Atencidén a los sintomas o signos de alarma: alteracion nivel de
conciencia, dificultad respiratoria, convulsiones, deterioro progresivo,
cortejo vegetativo.

4- Si Sat 02< 92% Mascarilla de oxigeno 35-50% 6 gafas nasales 2-4 litros

5- Si T?>37,5 paracetamol o metamizol i.v. en perfusion lenta para no
provocar hipotension.

6- NO ANTIAGREGANTES. NO SUERO GLUCOSADO (salvo hipoglucemia)

7- NO HIPOTENSORES. Si TA >220/120, confirmada a los 10 minutos,
valorar LABETALOL i.v bolo 10-20 mg en 2 minutos(1 amp =20 mI=100
mg).Contraindicado Asma,|ICC,Bloqueo A-V. CAPTOPRIL 6,25-12,5 oral

TIEMPO DE EVOLUCION DESDE EL COMIENZO DE LOS SINTOMAS * |

|
| MENOS DE 3 HORAS |

4L

| CALIDAD DE VIDA PREVIA |

Edad > 80 afios

UNO

| ¢,ACO/ heparina?

Il no

| ¢ Convulsiones inicio?

F

HOSPITAL DE |
SECTOR

| —

I I I ]
| DE3-6 HORAS | | 6-24HORAS | [ >24n-30 DiAS | [ >300ias |

1 1 1

TRASLADO

URGENCIAS CONSULTA
[__cauorDDEVIDARREVA | R o HOSP DE ESPECIALIZADA
> SECTOR SECTOR PREFERENTE
| Rankvodz [S RANKIN 345
| ~— l HOSPITAL DE
SECTOR
UNIDAD DE ICTUS
| —— 061
ESCALA DE RANKIN:

0: Sin sintomas

1: Sin incapacidad importante. Capaz de realizar sus actividades y obligaciones
habituales

2: Incapacidad leve. Incapaz de realizar algunas de sus actividades previas, pero capaz

CODIGO ICTUS
061

de velar por sus intereses y asuntos sin ayuda

3: Incapacidad moderada. Sintomas que restringen significativamente su estilo de vida o
impiden su subsistencia totalmente autébnoma

4: Incapacidad moderadamente grave. Sintomas que impiden claramente su
subsistencia independiente aunque sin necesidad de atencién continua.

5: Ir;]capacidad grave. Totalmente dependiente, necesitando asistencia constante dia y
noche.

6: Muerte

*Si se desconoce hora de inicio de los sintomas (Ictus del despertar) se considerara la ultima en que fue visto asintomatico.

**En pacientes con calidad de vida muy deteriorada (demencia previa, enfermedad terminal) se puede optar por tratamiento domiciliario.
Ante una sospecha de AIT se utilizara el mismo algoritmo
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Prevencion secundaria del AVC

ATC. AGP (aspirina) vs. Placebo:
redujo el riesgo de eventos CV (IAM
no letal, AVC no letal o muerte de
causa CV) en un 22% (17.8% frente
a 21.4%, p< 0.001)

ASPIRINA

Aspirina en la reduccion del riesgo CV
en pacientes con antecedentes de
AVC isquémico no se han observaron
diferencias entre dosis bajas (<100
mg/dia), medias (300-325 mg/dia), y
altas (>900 mg/dia).
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Prevencion secundaria del AVC

CAPRIE. Aspirina vs. Clopidogrel:
disminucidon global del riesgo relativo de 1AM,
ictus o muerte de origen cardiovascular del
8,7% (5,8% frente a 5,3%, p = 0,042),
aunque en el subgrupo de pacientes con

antecedentes de AVC, el tratamiento con
CLOPIDOGREL clopidogrel produjo una reduccion del
riesgo del 7.3% que no fue
estadisticamente significativa (7.15%
frente a 7.71% aho, p=0.26).

Cochrane. Eficacia de tienopiridina
(ticlopidina, clopidogrel) vs. Aspirina: son
ligeramente mas eficaces que el AAS en la
reduccion de eventos cardiovasculares
(alrededor de un 10% en términos relativos).
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Prevencion secundaria del AVC

ASPIRINA
_|_

MATCH. Clopidogrel + aspirina vs.
CLOPIDOGREL clopidogrel: no redujo la frecuencia de la

variable combinada de eventos
isquémicos en comparacion con
clopidogrel solo (15.7% con aspirina
frente a 16.7%) y aumentd el riesgo de
hemorragia.

o
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Prevencion secundaria del AVC

ASPIRINA ESPIRIT. Aspirina + dipiridamol vs. Aspirina:
redujo la incidencia de muerte vascular, AVC
no mortal, IAM no mortal o hemorragia mayor
en comparaciéon con aspirina en monoterapia
(RR 0.80, IC95% 0.66-0.98), pero...

_|_

v' Reduccién modesta (reduccidn absoluta del
riesgo del 1% al afio, IC95% 0.1-1.8)
v'Suspension tto. por efectos adversos (34%,
DIPIRIDAMOL en comparaciéon del 13% en el grupo de
aspirina) principalmente cefalea.

v'Dipiridamol de liberacién sostenida (?).

o
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RECOMENDACIONES

ASPIRINA

CLOPIDOGREL

El tratamiento con aspirina no debe
iniciarse comenzar su empleo hasta realizar
la TAC de control que descarte
transformacion hemorragica.

TICLOPIDINA

DIPIRIDAMOL

TRIFUSAL
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Antiagregacion plaquetaria en pacientes con riesgo cardiovascular

Claudicacion intermitente.

ASPIRINA

ATC. AGP (aspirina) vs. Placebo en
pacientes con EAP (n=9214) Ila
reduccion absoluta del riesgo fue de
un 23%, similar a la de otros grupos
(5.8% frente a 7.1%; p<0.004).
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Claudicacion intermitente.

CAPRIE. Aspirina vs. Clopidogrel: al
realizar un analisis de subgrupos, el
beneficio del clopidogrel sbélo se observo
CLOPIDOGREL en el subgrupo de pacientes con
enfermedad vascular periférica
(n=6452) con una reduccidn del riesgo
del 23.8% (3.71% frente a 4.86% ano,
p=0.0028) sugiriendo que este farmaco
puede ser particularmente eficaz en la
prevencion de episodios vasculares en
pacientes con enfermedad  arterial
periférica sintomatica.
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RECOMENDACIONES

ASPIRINA

CLOPIDOGREL

TICLOPIDINA
Individualizar en pacientes IQ.

DIPIRIDAMOL

TRIFUSAL
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CONSIDERACIONES DE SEGURIDAD

Tratamiento en pacientes con intolerancia GI a aspirina.

Aspirina (recubierta Menor riesgo de efectos GI???
entérica).
Aspirina +IBP menor riesgo de resangrado y

de intervencion qururgica (no
la mortalidad).

Cambiar a clopidogrel No es mas seguro que
aspirina+IBP

SI INTOLERANCIA GI CON AAS ANADIR OMEPRAZOL
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CONSIDERACIONES DE SEGURIDAD

Tratamiento antiagregante en el pre-operatorio

Suspender 7-9 dias

Cirugias con riesgo alto de hemorragia antes clopidogrel

Cirugias en las que el aumento de sangrado
presenta riesgo elevado para el paciente (cirugia
de retina o intracraneal)

Suspender 7-9 dias
antes clopidogrel

Clopidogrel
Aspirina En pacientes con angina o pacientes sometidos a
cirugia cardiaca puede resultar beneficioso Beneficio/riesgo
continuar el tratamiento antiagregante

En cirugia menor con escaso riesgo hemorragico
se puede mantener. El hecho de no haberlos No suspender
interrumpido no contraindica la intervencidn.
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Antiagregacion plaquetaria en pacientes con riesgo cardiovascular

CONSIDERACIONES DE SEGURIDAD

Tratamiento antiagregante en el pre-operatorio en
pacientes enfermedad arteriosclerotica

SEGURIDAD EFECTIVIDAD

En los pacientes de alto riesgo La suspension de AAS con la
cardiovascular la suspensién de | disminucion de la permeabilidad
AAS incrementa el riesgo de IAM | de los procedimientos.

e ictus.

Recomendacion: mantener tratamiento pre y post operatorio.

CLOPIDOGREL: Suspender 5 dias antes de la intervencidon y pasar a
aspirina.
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Coste por ano de tratamiento

Clopidogrel _ 754,5

Ticlopidina [ 162,9

Trifusal [ 110,4

Dipiridamol [ 36,1

Aspirina 300 [ 32,4

Aspirina 100 F 20,4

0 200 400 600 800
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