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Resumen

Introduccién: los pacientes que han tenido un infarto de
miocardio tienen un elevado riesgo de presentar nuevos
eventos isquémicos. Aunque el control global de los facto-
res de riesgo es fundamental para reducir este riesgo, esto
no es suficiente. El tratamiento con acido acetil salicilico ha
demostrado reducir el riesgo de nuevos eventos, tanto en
el momento del infarto de miocardio como tras el mismo.
Dado que a pesar del tratamiento actualmente recomendado
los pacientes siguen en riesgo de desarrollar nuevos eventos
isquémicos, la cuestion es si la doble antiagregacién podria
disminuir este riesgo.

Métodos: en el estudio PEGASUS se investigo el posible
beneficio de la doble antiagregacion mas alla del ano des-
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pués de un infarto de miocardio. Para ello 21.162 pacientes
que habian tenido un infarto de miocardio de uno a 3 afnos
antes fueron aleatorizados a recibir ticagrelor 90 mg 2 veces
al dia, ticagrelor 60mg 2 veces al dia o placebo (en los
3 brazos afadido a dosis bajas de acido acetil salicilico).
Para poder entrar en el estudio los pacientes debian tener al
menos 50 anos, y alguno de los siguientes criterios: diabetes
mellitus, un segundo infarto de miocardio previo, enferme-
dad arterial coronaria multivaso o insuficiencia renal crénica
o tener una edad mayor de 65 anos. En cambio, entre otros
criterios, fueron excluidos aquellos pacientes en los que
estaba planificado el uso de un antagonista de los receptores
P2Y12, o un tratamiento anticoagulante, asi como aquellos
sujetos con algln trastorno que aumentase el riesgo de san-
grado, o aquellos con antecedentes de ictus isquémico, o
hemorragia intracraneal, o un sangrado gastrointestinal en
los 6 meses previos. La variable primaria de eficacia fue la
combinacion de muerte cardiovascular, infarto de miocardio
o ictus. La variable primaria de seguridad fue el riesgo de
sangrado mayor.

Resultados: la mediana de seguimiento fue de 33 meses.
En comparacion con placebo, ambas dosis de ticagrelor
redujeron el riesgo de la variable primaria (HR ticagrelor
90 mg vs placebo 0,85; IC 95%: 0,75-0,96; p=0,008; HR tica-
grelor 60 mg vs placebo 0,84; IC 95%: 0,74-0,95; p=0,004).
Ambas dosis de ticagrelor se asociaron con una reduccion en
el riesgo de infarto de miocardio y la dosis de 60 mg ademas
con un descenso en el riesgo de ictus. Sin embargo, las
tasas de sangrado mayor fueron superiores con ambas dosis
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de ticagrelor en comparacion con placebo (2,60%, 2,30% y
1,06%, respectivamente; p<0,001 para cada dosis frente
a placebo), pero sin diferencias en el riesgo de sangrados
fatales ni de hemorragia intracraneal.

Conclusiones: la adicion de ticagrelor en pacientes que
habian tenido un infarto de miocardio al menos un ano antes
se asocio con una reduccion en el riesgo de muerte cardio-
vascular, infarto de miocardio o ictus, pero también con un
incremento en el riesgo de sangrados mayores.

Comentario

Los resultados del estudio PEGASUS indican que la adicion de
un segundo antiagregante en prevencion secundaria reduce
el riesgo de presentar nuevos eventos isquémicos, pero a
costa de aumentar el riesgo de sangrados’.

Las guias actuales de practica clinica recomiendan la
doble antiagregacion durante el primer ano tras un sin-
drome coronario agudo, y después mantener un Unico
antiagregante. Sin embargo, hay determinados pacientes
que continlGan presentando un elevado riesgo de presentar
nuevos eventos isquémicos, en los que la interrupcion de
la doble antiagregacion podria ser perjudicial. Los resulta-
dos de diferentes estudios que han analizado el beneficio
de mantener la doble antiagregacion mas alla del afo son
contradictorios.

Por ejemplo, aunque no es exactamente el mismo esce-
nario clinico, en el estudio DAPT el mantenimiento de la
doble antiagregacion mas alla del afo (30 meses) tras el
implante de un stent redujo significativamente el riesgo de
trombosis del stent, asi como de presentar eventos adversos
mayores cardiovasculares y cerebrovasculares, pero su uso
se asocio con un aumento en el riesgo de sangrados. Hay que
tener en cuenta que en el DAPT se incluyeron a pacientes
que no habian tenido un sangrado significativo durante los 12
primeros meses tras el implante del stent, esto es, no tenian
un riesgo muy elevado de presentar sangrados’. En cambio,
en el estudio ITALIC las tasas de sangrado y eventos trom-
boticos tras el implante de un stent farmacoactivo de nueva
generacion fueron similares cuando la duracién de la doble
antiagregacion fue de 6 meses frente a 24 meses’. Tampoco
se observaron diferencias en el ISAR-SAFE al comparar 6 y 12
meses*. En un reciente metaanalisis se observo que tras el
implante de un stent farmacoactivo, en comparacion con la

terapia estandar de 12 meses, en algunos pacientes se podria
acortar la duracion de la doble antiagregacion, mientras que
en aquellos con bajo riesgo de sangrado y un elevado riesgo
de eventos isquémicos seria razonable prolongar la duracion
de la misma®.

Nosotros consideramos que las conclusiones presentadas
en este metaanalisis parecen razonables. De hecho, algunos
trabajos internacionales extienden esta recomendacion a
todo el espectro de la cardiopatia isquémica, incluyendo no
solo al paciente tras un sindrome coronario agudo, sino tam-
bién al sujeto con angina estable, y no solo a aquel individuo
al que le han puesto un stent, sino también a aquel que se
le ha indicado solo tratamiento médico o revascularizacion
quirGrgica®. La dificultad ahora radica en saber identifi-
car a este tipo de pacientes (;diabetes, insuficiencia renal,
enfermedad multivaso, infarto de miocardio recurrente?).
Es posible que analisis de subgrupos del estudio PEGASUS
puedan ayudarnos a tal fin.
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