RESUMENES

Antiinflamatorios no esteroideos
y riesgo de enfermedad coronaria

El presente estudio observacional analiza los
efectos de los farmacos antiinflamatorios no este-
roideos (AINE), incluyendo el naproxeno, sobre
el riesgo de complicaciones coronarias severas.
Se recogieron datos procedentes del programa
de salud Tennessee Medicaid entre enero de
1987 y diciembre de 1998, consituyendo una
cohorte de 181.441 pacientes tratados con AINE
y otra similar en edad, sexo y fecha de pacientes
ue no recibieron dichos farmacos. La edad me-
ia de los pacientes oscil6 entre 50 y 84 afios,
no se incluyeron pacientes ingresados en resi-
dencias de ancianos ni aquéllos con enfermeda-
des potencialmente mortales a corto plazo. La
variable principal del estudio fue el ingreso hos-
pitalario por infarto agudo de micardio o falleci-
miento por enfermedad coronaria.
Durante 532.634 persona-afios de seguimiento
se registraron 6.362 casos de enfermedad coro-
naria, lo que supone una incidencia de 11,9
eventos por 1.000 pacientes-afios. El andlisis mul-
tivariante ajustado para pacientes que recibieron
AINE y los que no los recibieron mostr6é unos in-
dices de enfermedad coronaria similares: 1,05 (in-
tervalo de confianza 95%, 0,97-1,14) y 1,02
(0,97-1,08), respectivamente. Al hacer la clasifica-
cién por farmaco utilizado, dichos indices fueron
0,95 (0,82-1,09) para el naproxeno, 1,15 (1,02-
1,28) para el ibuprofeno y 1,03 (0,92-1,16) para
otros AINE. No se observé efecto protector entre
los pacientes 3ue recibian AINE de forma crénica
durante periodos de tiempo prolongados. El indi-
ce entre aquellos que recibieron AINE durante un

periodo superior a 60 dias fue 1,05 (0,91-1,21).
Al comparar directamente naproxeno e ibupro-
feno, el ratio fue de 0,83 (0,69-0,98).
Estos resultados sugieren la ausencia de un efec-
to protector del naproxeno u otros AINE sobre
el riesgo de enfermedad coronaria, por lo que
dichos farmacos no deben ser utilizados con fi-
nes cardioprotectores.
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Comentario

Los AINE poseen una serie de propiedades por
las que pueden prevenir o favorecer la enferme-
dad coronaria. Estos farmacos inhiben la produc-
cién de tromboxano y la agregacion plaquetaria.
Por otra parte, los mecanismos de la inflamacién
parecen tener un importante papel en la patogé-
nesis de la aterosclerosis, como sugiere el hecho
de que la administracién de AINE a dosis antiin-
flamatorias puede reducir las manifestaciones
clinicas de la enfermedad coronaria. Por el con-
trario, altas dosis de AINE inhiben la sintesis de
prostaciclina, un potente inhibidor plaquetario,
favoreciendo el aumento del riesgo de enferme-
dad coronaria, asi como otros efectos relaciona-
dos con la dosis de AINE, como la elevacion de
los niveles de presion arterial.

En los dltimos anos la aparicién de nuevos far-
macos antiinflamatorios, los inhibidores selecti-
vos de la ciclooxigenasa 2, han reabierto el de-
bate sobre los efectos cardiovasculares de los
AINE. Concretamente, un estudio sobre seguri-
dad gastrointestinal con rofecoxib en compara-
cién con naproxeno mostr6 una diferencia en la
aparicion de infartos de miocardio: 0,4 % entre
los pacientes tratados con rofecoxib y 0,1 % en
el grulpo de naproxeno. Algunos datos sugieren
que el naproxeno suprime la sintesis de trombo-
xano e inhibe la agregaciéon plaquetaria en un
88 % durante un periodo de 8 horas. Por su par-
te, el rofecoxib y otros inhibidores selectivos de
la cicloxigenasa 2 no inhiben la sintesis de
tromboxano (dependiente de ciclooxigenasa 1),
por lo que la agregacion plaquetaria no se ve
afectada por esta via.

Aunque los efectos de la aspirina sobre la en-
fermedad coronaria han sido ampliamente des-
critos, la informacion sobre la utilidad de otros
AINE sobre cardioproteccion ha sido muy esca-
sa hasta fechas recientes. Los resultados del
presente trabajo, previo a la introduccién de los
nuevos inhibidores de la ciclooxigenasa, mues-
tran que en poblacion de alto riesgo, la admi-
nistracion de AINE no selectivos no se acompa-
fia de un aumento ni de una reduccién del
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riesgo de complicaciones coronarias. Se anali-
z6 especificamente la hipotesis de un efecto
protector Unico del naproxeno, pero el ratio
global de eventos coronarios para el naproxeno
no se diferencié de la unidad, utilizada como
valor de referencia. Por otra parte, debe tenerse
en cuenta que la utilizacién de los AINE sigue
un perfil errdtico en la mayor parte de los casos,
por lo que su indicacién como tratamiento an-
tiagregante no es practica, si deseamos mante-
ner un efecto antiagregante continuo.

Por todo ello, los tarmacos antiinflamatorios no
deben utilizarse ni sustituir tratamientos antia-
gregantes dentro de una estrategia de cardiopro-
teccion.
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