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Introducción
Las pla que tas jue gan un rol cen tral en el pro ce so
trom bó ti co que si gue a la rup tu ra, fi su ra o ero sión
de una pla ca ate ros cle ró ti ca(1). El tra ta mien to an ti -
trom bó ti co es la pie dra an gu lar del tra ta mien to de
los even tos ate ro trom bó ti cos, par ti cu lar men te en
los sín dro mes co ro na rios agu dos (SCA). A par tir del 
des cu bri mien to del me ca nis mo de ac ción de la as pi -
ri na en la ac ti vi dad pla que ta ria se ha pro du ci do un
gran avan ce en el co no ci mien to de los me ca nis mos
de ac ti va ción e in hi bi ción de las pla que tas.

La te ra pia an ti pla que ta ria dual con as pi ri na y
clo pi do grel se ha con so li da do co mo el tra ta mien to
es tán dar fren te a un SCA tan to con so bree le va ción
per sis ten te del seg men to ST (SCAcST) co mo sin so -
bre ele va ción del ST (SCAsST). Sin em bar go, un nú -
me ro con si de ra ble de pa cien tes pre sen ta re cu rren -
cia de even tos ba jo es te ré gi men, lo que lle vó al de sa -
rro llo de fár ma cos an ti pla que ta rios nue vos de ma -
yor po ten cia, al gu nos re cien te men te apro ba dos y
otros aún en de sa rro llo.

Ana li za re mos ini cial men te la fi sio pa to lo gía de
la trom bo sis me dia da por pla que tas y lue go ca da
uno de los agen tes an ti pla que ta rios de uso clí ni co
re le van te. En ca da ca so se ex pon drán las ca rac te rís -
ti cas far ma co ló gi cas y la evi den cia más re le van te,
pa ra fi nal men te re su mir las re co men da cio nes res -
pec to a su uso en los SCA.

1. Fisiopatología de la trombosis mediada
por plaquetas
La ate ro trom bo sis es un he cho cen tral en la evo lu -
ción y com pli ca ción de la en fer me dad ate ros cle ró ti -
ca. El even to cen tral en la pa to ge nia de los SCA es la

dis rup ción de una le sión ate ros cle ró ti ca con for ma -
ción de un trom bo en do lu mi nal como con se cuen cia
de la pues ta en mar cha de dos sis te mas pa ra le los: la
fun ción pla que ta ria y la cas ca da de la coa gu la ción.
El com po nen te pla que ta rio del trom bo es con se -
cuen cia de la ad he sión, ac ti va ción y agre ga ción de
las pla que tas(1). Nos re fe ri re mos de manera es que -
má ti ca y resumida a estos tres fenómenos pla que ta -
rios:

 Adhe sión. La in ju ria del en do te lio vas cu lar por
rup tu ra o ero sión de pla ca ex po ne el sub en do te -
lio, lo que per mi te al fac tor de von Wi lle brand
(vWF) unir se al co lá ge no. El co lá ge no uni do al
vWF fun cio na como pun to de an cla je para las
pla que tas, lo que ini cia la fase de ad he sión pla -
que ta ria(2).

 Acti va ción. Como con se cuen cia de la ad he sión
pla que ta ria se de sen ca de na la ac ti va ción pla -
que ta ria. Este pro ce so re sul ta de la li be ra ción
au tó cri na y pa rá cri na de me dia do res, como el di -
fos fa to de ade no si na (ADP), TXA2, y la pro duc -
ción lo cal de trom bi na. El ADP se une a sus re -
cep to res de mem bra na es pe cí fi cos, P2Y1 y
P2Y12, en la su per fi cie pla que ta ria. La ac ti va -
ción del re cep tor P2Y1 con du ce al au men to de la
con cen tra ción in tra ce lu lar de cal cio, mien tras
que la ac ti va ción del re cep tor P2Y12 lle va a una
dis mi nu ción en los ni ve les de mo no fos fa to de
ade no si na cí cli co (cAMP). El re cep tor P2Y12

jue ga un rol cen tral en la am pli fi ca ción y el man -
te ni mien to de la res pues ta al ADP y cons ti tu ye
el si tio de ac ción de los in hi bi do res P2Y12, es de -
cir, clo pi do grel, pra su grel y ti ca gre lor(3). El
TXA2 es pro du ci do por las pla que tas ac ti va das a
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par tir del áci do ara qui dó ni co por la vía de la ci -
cloo xi ge na sa, de gran im por tan cia te ra péu ti ca
dado que esta vía es blo quea da por el áci do ace -
til sa li cí li co (AAS). Lue go de su unión a re cep to -
res de TXA2 ( o ), la cas ca da de even tos lle va al
in cre men to en la con cen tra ción in tra ce lu lar de
cal cio(4). Un ter cer me dia dor pla que ta rio de im -
por tan cia cen tral es la trom bi na, sin te ti za da rá -
pi da men te des de la pro trom bi na plas má ti ca en
los si tios de daño vas cu lar. La unión de la trom -
bi na a los re cep to res de pro tea sa ac ti va da
(PAR-1 y 4) re sul ta en cam bios en la mor fo lo gía
de la pla que ta, in cre men to en la concentración
intracelular de calcio y dis mi nu ción de la
concentración de cAMP. La trom bi na es además 
responsable de la ge ne ra ción de fibrina(5).

 Agre ga ción. El efec to neto del in cre men to de la
con cen tra ción in tra ce lu lar de cal cio y de la dis -
mi nu ción del cAMP es la ac ti va ción de la GP
IIb/IIIa, me dia dor fi nal de la agre ga ción pla que -
ta ria. Este fe nó me no es me dia do por la unión de
la GP IIb/IIIa a sus tra tos so lu bles que in clu yen
al fi bri nó ge no y wWF. El fi bri nó ge no for ma
puen tes en tre las pla que tas ac ti va das es ta bi li -
zan do de esta ma ne ra al trom bo me dian te el
pro ce so de agre ga ción pla que ta ria. Los trom bos
ri cos en pla que tas lu cen “blan cos” y ha bi tual -

men te son sub o clu si vos, mien tras que los trom -
bos “ro jos” (ri cos en fi bri na) se for man en el sec -
tor lu mi nal del trom bo blan co y se aso cian tí pi -
ca men te a oclusión total del vaso(6).

2. Agentes antiplaquetarios en los
síndromes coronarios agudos

Actual men te exis ten tres cla ses de fár ma cos an ti -
pla que ta rios apro ba dos pa ra el uso clí ni co y re co -
men da dos por las guías de práctica clínica:
 in hi bi do res de la ci cloo xi ge na sa-1 (COX-1): 

AAS.
 in hi bi do res de los re cep to res P2Y12:

– tie no pi ri di nas: ti clo pi di na, clo pi do grel, pra -
su grel.

– no tie no pi ri di na (ci clo pen til tria zo lo pi ri mi -
di na): ticagrelor.

 in hi bi do res de la gli co pro teí na IIb/IIIa (in hi bi -
do res GP IIb/IIIa): ab ci xi mab, ep ti fi ba ti de y ti -
ro fi ban(7-10).

Ana li za re mos ini cial men te en for ma in di vi dual
cada uno de los an tia gre gan tes de re le van cia clí ni ca
en los SCA y lue go re vi sa re mos las re co men da cio -
nes so bre su uso en este contexto clínico.
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Fi gu ra 1. Esque ma de la fun ción pla que ta ria y del me ca nis mo de ac ción de los agen tes an ti pla que ta rios. Du ran te la ac ti va -
ción pla que ta ria di fe ren tes es tí mu los, en tre ellos ADP, trom bo xa no A2 (TxA2) y trom bi na, se unen a sus re cep to res es pe -
cí fi cos de sen ca de nan do múl ti ples me ca nis mos in tra ce lu la res que con du cen a la de gra nu la ción pla que ta ria, que li be ra
gran can ti dad de me dia do res, res pon sa bles de ac ti va ción de más pla que tas, am pli fi can do la res pues ta. Los tres me ca nis -
mos de ac ción prin ci pa les de los an ti pla que ta rios son el blo queo de la vía del áci do ara qui dó ni co (AA) por blo queo de la ci -
cloo xi ge na sa 1 (COX1), el blo queo de los re cep to res de ADP P2Y12 (irre ver si ble: clo pi do grel y pra su grel; re ver si ble: ti ca -
gre lor) y el blo queo de los re cep to res Gp IIbIIIa, res pon sa bles úl ti mos de la agre ga ción pla que ta ria (ver texto).



El me ca nis mo de ac ción de los di fe ren tes fár ma -
cos an ti pla que ta rios se ilus tra en la fi gu ra 1.

2.a. Ácido acetilsalicílico
El AAS blo quea de for ma irre ver si ble la en zi ma
COX-1 me dian te ace ti la ción. Esta in hi bi ción en zi -
má ti ca pre vie ne la con ver sión de áci do ara qui dó ni -
co en pros ta glan di na G2/H2 y la sub se cuen te sín te -
sis de TXA2 me dian te la ac ción de la trom bo xa no
sin te ta sa. Las ca rac te rís ti cas far ma co ló gi cas más
relevantes del AAS se resumen en la tabla 1.

El AAS es el fár ma co más sim ple y con me jor re la -
ción cos to-efec ti vi dad de la car dio lo gía, con una lar ga 
his to ria en el ar se nal te ra péu ti co mé di co aun que con 
una más bre ve tra yec to ria en me di ci na car dio vas cu -
lar. Exis te un am plio es pec tro de afec cio nes que se
be ne fi cian del uso de AAS y que in clu yen al gu nas si -
tua cio nes de pre ven ción pri ma ria, to dos los ca sos de
pre ven ción se cun da ria, to das las for mas de re vas cu -
la ri za ción co ro na ria y to dos los ti pos de SCA.

Múl ti ples do sis de AAS han si do es tu dia das,
com pro bán do se si mi lar efi ca cia pa ra un am plio ran -
go de do sis, con ma yor ries go de san gra do pa ra las
más ele va das. Por es to, se re co mien da la uti li za ción
de do sis en tor no a 100 mg/día(11). Re cien te men te, el 
es tu dio CURRENT-OASIS 7 com pa ró la uti li za ción 
de do sis de AAS “al tas” (300-325 mg/día por un
mes) ver sus “ba jas” (75-100 mg/día) en pa cien tes
con SCA sin y con so bree le va ción del seg men to ST.
No se com pro ba ron di fe ren cias sig ni fi ca ti vas en tre
am bos re gí me nes en re la ción con muer te, in far to
agu do de mio car dio (IAM) o ac ci den te ce re bro vas -
cu lar (ACV) a 30 días, aun que se ob ser vó un au men -
to de san gra dos me no res aso cia do a las do sis al tas,
in clu yen do san gra do di ges ti vo(12). Estos re sul ta dos
se com pro ba ron tan to en la po bla ción ge ne ral co mo
en los pa cien tes tra ta dos con an gio plas tia co ro na -
ria, por lo que pa re ce ra zo na ble la re co men da ción
de do sis de man te ni mien to de AAS en tre 75 y 100
mg/día. Esto es apli ca ble tan to a los SCAsST co mo a
los SCAcST, ya que am bas po bla cio nes es tu vie ron
re pre sen ta das en el es tu dio CURRENT.

El uso de as pi ri na, in clu so a do sis  325 mg, se
aso cia a un in cre men to de dos a cua tro ve ces en el
ries go de úl ce ra pép ti ca com pli ca da o sin to má ti ca.
La pre sen cia de He li co bac ter pylo ri au men ta la to xi -
ci dad gas troin tes ti nal y la erra di ca ción del mis mo
re du ce la in ci den cia de es ta com pli ca ción(13). Una
re vi sión sis te má ti ca de do sis di fe ren tes de as pi ri na
de mos tró un in cre men to del ries go de san gra do con
do sis cre cien tes, sin be ne fi cio adi cio nal, en ca so de
uti li zar do sis su pe rio res a 81 mg/día(14). El au men to
del ries go de san gra do no de pen de del agre ga do de
clo pi do grel; do sis al tas de AAS en mo no te ra pia se

aso cia a ma yor ries go de san gra do que a la com bi na -
ción de ba jas do sis de AAS su ma do a clo pi do grel(15).

A pe sar del efec to be ne fi cio so del AAS, al gu nos
pa cien tes per sis ten aún en ries go de even tos trom -
bó ti cos de bi do a una in hi bi ción in su fi cien te de las
pla que tas, lo que se ha vin cu la do a re sis ten cia a la
as pi ri na. Si bien no hay acuer do en cuan to a la de fi -
ni ción de la bo ra to rio de re sis ten cia a la as pi ri na, un
me taa ná li sis re por tó una in ci den cia de re sis ten cia a 
la as pi ri na de 27% con un in cre men to del ries go de
even tos car dio vas cu la res ma yo res a lar go pla zo en
es te gru po de pa cien tes(16). Cuan do se ana li za en
pro fun di dad el fe nó me no de re sis ten cia a la as pi ri -
na me dian te téc ni cas de la bo ra to rio es pe cí fi cas que
aís lan la ac ti vi dad de la COX, se en cuen tra que la re -
sis ten cia es muy in fre cuen te cuan do los pa cien tes
ad hie ren co rrec ta men te a la me di ca ción. Se acep ta
ac tual men te que la ma yor par te de los ca sos de re -
sis ten cia a la as pi ri na es tán re la cio na dos prin ci pal -
men te con el in cum pli mien to te ra péu ti co más que
con una ver da de ra re sis ten cia a la ac ción del fár ma -
co(2). De he cho, la no ad he ren cia a la me di ca ción lue -
go de un IAM ha de mos tra do aso ciar se di rec ta men -
te con mor ta li dad(17). Otros fac to res que pue den in -
cre men tar la pro ba bi li dad de re sis ten cia a la ac ción
de la as pi ri na son la coad mi nis tra ción de an tiin fla -
ma to rios no es te roi deos que pue den in hi bir com pe -
ti ti va men te el ac ce so de la as pi ri na a la ace ti la ción
de la COX-1, hi per pla que to sis, en fer me da des in fla -
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Tabla 1. Características farmacológicas del AAS

Absorción Estómago, delgado proximal
difusión pasiva

Inactivación Pri mer paso he pá ti co:
hi dro li za ción por es te ra sas a
áci do salicílico

Concentración máxima 30 min, ma yor con en vol tu ra
en té ri ca

Vida media 20 min

Biodisponibilidad 50%

Sitio de acción Cir cu la ción por tal (má xi ma
con cen tra ción)

Interacción con drogas Ibu pro fe no/na pro xe no: blo quean 
la ace ti la ción de COX 1 con 
 do sis de AAS

Re sis ten cia –“no res pon de do res” 1%-2%
Aso cia do con: ba jas de AAS,
in cum pli mien to del tra ta mien to, 
in te rac ción con in hi bi do res
COX-1 (ibu pro fe no/naproxeno).

Efectos secundarios San gra dos

Toxicidad Sa li ci lis mo



ma to rias cró ni cas co mo la ar tri tis reu ma toi dea, dia -
be tes me lli tus y otras con di cio nes en que la exis ten -
cia de un es ta do pro in fla ma to rio y pro trom bó ti co
so bre pa san los efec tos de la as pi ri na so bre la
COX-1(2).

2.b. Inhibidores de los receptores P2Y12

2.b.I. Tienopiridinas

Las tie no pi ri di nas in hi ben de for ma se lec ti va e irre -
ver si ble el re cep tor P2Y12 du ran te to da la vi da de la
pla que ta. Son pro dro gas que re quie ren bio trans -
for ma ción he pá ti ca al co rres pon dien te me ta bo li to
ac ti vo(18). El de sa rro llo de es tos fár ma cos ha im pac -
ta do fa vo ra ble men te en la evo lu ción del SCA. La ti -
clo pi di na fue la pri me ra clí ni ca men te dis po ni ble y a
pe sar de su efi ca cia, su uso fue li mi ta do de bi do a la
in ci den cia fre cuen te de even tos ad ver sos po ten cial -
men te fa ta les (neu tro pe nia y púr pu ra trom bo ci to -
pé ni co trom bó ti co) y al de sa rro llo del clo pi do grel,
una tie no pi ri di na con un me jor per fil de se gu ri dad.
Re cien te men te ha si do in tro du ci do en el mer ca do el
pra su grel, una tie no pi ri di na de ter ce ra ge ne ra ción,
más po ten te, que constituye una nueva opción en el

tratamiento de los SCA. Analizaremos su ce si va -
men te clopidogrel y pra su grel.

2.b.I.a. Clopidogrel
El clo pi do grel cons ti tu yó un gran avan ce en el tra -
ta mien to an ti pla que ta rio y re pre sen tó el tra ta -
mien to es tán dar del SCA en la úl ti ma dé ca da has ta
la re cien te apro ba ción de los nue vos an ti pla que ta -
rios: prasugrel y ticagrelor.

El clo pi do grel se ab sor be a ni vel in tes ti nal y es
me ta bo li za do por dos vías com pe ti ti vas en el hí ga -
do. En la pri me ra, el clo pi do grel es rá pi da men te me -
ta bo li za do por la car bo xi les te ra sa hu ma na 1 a un
me ta bo li to áci do inac ti vo. Apro xi ma da men te 75%
del clo pi do grel ad mi nis tra do se pro ce sa me dian te
es ta vía(19). En la se gun da, el clo pi do grel es me ta bo -
li za do en el hí ga do por la ci to cro mo P450 en un pro -
ce so de dos pa sos. El pri mer pa so trans for ma el clo -
pi do grel en 2-oxo-clo pi do grel (en zi mas: CYP2C19,
CYP1A2 y CYP2B6) y el se gun do pa so lo trans for -
ma en su me ta bo li to ac ti vo (en zi mas: CYP2B6,
CYP3A, CYP2C9 y CYP2C19). Lue go de su bioac ti -
va ción, el me ta bo li to ac ti vo se une de for ma irre ver -
si ble al re cep tor P2Y12. El 2-oxo-clo pi do grel tam -
bién pue de ser trans for ma do a su me ta bo li to inac ti -
vo. Co mo sus tra to de la CYP2C, el clo pi do grel es
sus cep ti ble a in te rac cio nes con otros fár ma cos(2).
Las ca rac te rís ti cas far ma co ló gi cas más re le van tes
del clo pi do grel se re su men en la tabla 2.

Va rios es tu dios en di fe ren tes es ce na rios han de -
mos tra do que clo pi do grel aso cia do al AAS es su pe -
rior a la mo no te ra pia con as pi ri na, re du cien do mor -
bi li dad y mor ta li dad. Esto se apli ca a los sín dro mes
co ro na rios agu dos en los que la do ble te ra pia an ti -
pla que ta ria (DAP), es de cir, AAS más clo pi do grel,
cons ti tu ye el tra ta mien to an ti pla que ta rio es tán -
dar.

En el es tu dio CURE, en pa cien tes con SCAsST
con bio mar ca do res car día cos ele va dos o in fra des ni vel
del seg men to ST, tra ta dos con AAS, el clo pi do grel (do -
sis car ga de 300 mg + 75 mg de man te ni mien to) du -
ran te 9-12 me ses, re du jo la in ci den cia de muer te car -
dio vas cu lar, de IAM no fa tal o ata que ce re bro vas cu -
lar, com pa ra do con AAS co mo mo no te ra pia (9,3% ver -
sus 11,4%, RR: 0,80, CI95%, 0,72-0,90, p<0,001).
Este be ne fi cio se ob ser vó en to dos los sub gru pos de
pa cien tes y fue man te ni do du ran te to do el pe río do de
se gui mien to, tan to en los tra ta dos en for ma con ser va -
do ra co mo en los so me ti dos a tra ta mien to in ter ven -
cio nis ta(20,21). Si bien se com pro bó un au men to en la
in ci den cia de san gra do ma yor con clo pi do grel (3,7%
ver sus 2,7%, RR: 1,38, CI95%: 1,13-1,67, p=0,001),
no hu bo au men to de san gra dos fa ta les, de tal ma ne ra
que el be ne fi cio clí ni co ne to fa vo re ce el uso de clo pi do -
grel su ma do a AAS.
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Tabla 2. Características farmacológicas del clopidogrel

Sitio de acción principal Inhibición del receptor de
ADP: P2Y12 

Tipo de droga Prodroga

Activación metabólica Hepática, dos pasos

Tipo de efecto Irreversible

Concentración máxima 1 hora 

Inicio de antiagregación 2 horas

Tiempo a la antiagregación máxima 4-8 horas

Antiagregación media 40%-60%

Vida ½ metabolito activo 6 horas

Duración del efecto 3-10 días

Dosis Carga: 300/600 mg,
Mantenimiento: 75/150
mg/día

Intervalo de administración 24 horas

Interrupción antes de cirugía mayor 5 días

Efectos secundarios:

Sangrados 2% gastrointestinal
0,4% intracraneano

Plaquetopenia 5% 

Neutropenia 0,02%



La pie za de evi den cia más re le van te res pec to al
es que ma de ad mi nis tra ción de clo pi do grel, lue go de
los es tu dios CURE y PCI CURE, pro ba ble men te sea 
el es tu dio CURRENT-OASIS 7. En es te es tu dio,
ade más de la com pa ra ción de do sis ba jas y al tas de
AAS ya re fe ri da, se com pa ró la uti li za ción de do sis
de clo pi do grel “al tas” (600 mg car ga + 150 mg por 7
días y lue go 75 mg/día) ver sus “ba jas” (300 mg car -
ga + 75 mg/día) en pa cien tes con SCA agu do sin y
con so bree le va ción del seg men to ST. Si bien en la
po bla ción glo bal no se com pro bó di fe ren cias en tre
am bas do sis, un aná li sis del sub gru po de pa cien tes
tra ta dos con an gio plas tia co ro na ria (17.263 pa cien -
tes, 63% con SCAsST) de mos tró una re duc ción sig -
ni fi ca ti va del ob je ti vo pri ma rio com bi na do de muer -
te car dio vas cu lar/IAM/ata que ce re bro vas cu lar
(3,9% ver sus 4,5%, HR: 0,86, IC95%: 0,74-0,99,
p=0,039), de bi do a una re duc ción de la ta sa de IAM
en el ré gi men de do sis ele va da. La ta sa de trom bo sis
in tras tent tam bién se re du jo significativamente,
independientemente del tipo de stent. No se com -
pro bó diferencia en la incidencia de sangrado fatal o 
intracraneal.

En pa cien tes con SCAcST tra ta dos con fi bri no lí -
ti cos y AAS, los es tu dios CLARITY y COMMIT eva -
lua ron el uso aso cia do de clo pi do grel. Se com pro bó
una re duc ción sig ni fi ca ti va en los ob je ti vos pri ma -
rios (mor ta li dad e in far to) a fa vor del agre ga do de
clo pi do grel a la as pi ri na(22,23), lo que cons ti tu ye la
ba se del uso de clo pi do grel en los SCAcST so me ti -
dos a tratamiento fibrinolítico.

El clo pi do grel de be ser ad mi nis tra do tan pron to
co mo sea po si ble. La pre co ci dad de su ad mi nis tra ción
se aso cia con ma yor efi ca cia en ca so de an gio plas tia
co ro na ria. Es así que el es tu dio CREDO de mos tró que 
el be ne fi cio de clo pi do grel en pa cien tes so me ti dos a
an gio plas tia co ro na ria es evi den te cuan do la do sis
car ga de clo pi do grel es ad mi nis tra da más de 6 ho ras
an tes de la an gio plas tia(24). Esto es apli ca ble a los
SCAsST, da do que en los SACcST los pla zos de re per -
fu sión no per mi ten cum plir es te re qui si to.

Co mo da to de in te rés, un sub gu po de aná li sis del 
es tu dio CURRENT-OASIS 7 mos tró una re duc ción
de la in ci den cia de trom bo sis del stent cuan do se
uti li za do sis car ga de clo pi do grel de 600 mg + 150
mg de man te ni mien to por seis días y pos te rior men -
te 75 mg/día res pec to a do sis de man te ni mien to con -
ven cio na les(12).

Fi nal men te, el es tu dio HORIZONS-AMI de -
mos tró que la do sis car ga de clo pi do grel 600 mg dis -
mi nu yó mor ta li dad, in far to, rein far to y trom bo sis
del stent a 30 días de for ma sig ni fi ca ti va. El aná li sis
mul ti va ria do mos tró que la car ga de 600 mg se aso -
ció de for ma in de pen dien te a la re duc ción de even -
tos car dio vas cu la res ma yo res (MACE, HR 0,72,

p=0,04)(25). En vo lun ta rios sa nos, la do sis car ga de
300 mg de clo pi do grel pro du ce un rá pi do efec to an -
ti pla que ta rio, con ni ve les de in hi bi ción cer ca nos a
los lo gra dos en es ta do es ta cio na rio. Las do sis sub si -
guien tes de 75 mg/día man tie nen es te ni vel de in hi -
bi ción. A pe sar de es to, un es tu dio en pa cien tes con
en fer me dad ar te rial co ro na ria mos tró que so lo 16%
de los pa cien tes al can zan una in hi bi ción pla que ta -
ria ma yor a 70%, dos ho ras lue go de una do sis car ga
de 600 mg. Estos ha llaz gos su gie ren que la res pues -
ta al clo pi do grel pue de ser va ria ble, lo que cons ti tu -
ye uno de los puntos débiles de este fármaco(26,27).

La res pues ta dis mi nui da al clo pi do grel se aso cia
con un ries go in cre men ta do de even tos trom bó ti -
cos, mien tras que una res pues ta in cre men ta da se
aso cia a ma yor ries go de san gra do(2). Las ra zo nes
pa ra es ta va ria bi li dad son múl ti ples. Exis ten fac to -
res clí ni cos in vo lu cra dos que in clu yen: una al ta
reac ti vi dad pla que ta ria pre tra ta mien to, dia be tes
(que pue de in cre men tar la reac ti vi dad pla que ta ria), 
cum pli mien to irre gu lar de la me di ca ción o in te rac -
ción con otros fár ma cos. Tam bién pue den in ci dir
fac to res ca ta lo ga dos co mo ce lu la res, en tre los que
se in clu yen: el in cre men to del turn over pla que ta rio
y la so brees ti mu la ción de las vías de ac ti va ción pla -
que ta ria. La res pues ta a clo pi do grel tam bién es
afec ta da por la va ria bi li dad ge né ti ca de las en zi mas
en car ga das de su me ta bo lis mo he pá ti co. Se han des -
cri to va rian tes co mo las del ale lo CYP2C19*2, que
se aso cian sig ni fi ca ti va men te a ma yor ries go de ex -
pe ri men tar even tos car dio vas cu la res ma yo res,
muer te o trom bo sis del stent. Otra des ven ta ja del
clo pi do grel con sis te en el ca rác ter irre ver si ble de su
unión al re cep tor P2Y12, lo que in cre men ta el ries go
de san gra do en pa cien tes que re quie ren ci ru gía de
re vas cu la ri za ción mio cár di ca de ur gen cia, en lo que
se ba sa la re co men da ción de sus pen der el clo pi do -
grel cin co días an tes de la ci ru gía. Sin em bar go, es te
pe río do li bre de tra ta mien to con clo pi do grel en el
con tex to de un SCA re cien te se aso cia a un ries go de
IAM cer ca no a 1%(28).

Se ha en sa ya do sin éxi to in cre men tar la do sis de
clo pi do grel pa ra su pe rar la va ria bi li dad in te rin di vi -
dual. El es tu dio Gra vi tas no com pro bó be ne fi cio
aso cia do a du pli car la do sis de clo pi do grel en pa cien -
tes con SCA en los que se ha bía de mos tra do re sis -
ten cia al clo pi do grel a tra vés de una ac ti vi dad pla -
que ta ria re si dual ele va da. Esto no de be con fun dir se 
con el re sul ta do po si ti vo del es tu dio CURRENT-
OASIS 7 que lo gró de mos trar be ne fi cio del uso de
do ble do sis de clo pi do grel en la po bla ción glo bal (no
se lec cio na da por reac ti vi dad pla que ta ria) du ran te
la primera semana de tratamiento en pacientes con
SCA sometidos a angioplastia coronaria.

En lí nea con los re sul ta dos del es tu dio Gra vi tas,
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no exis te evi den cia con tun den te so bre el be ne fi cio
de rea li zar bús que da de po li mor fis mos pa ra
CYP2C19 o de rea li zar test de reac ti vi dad pla que ta -
ria pa ra ajus tar el tra ta mien to(2).

El clo pi do grel tie ne un buen per fil de se gu ri dad,
da do que no se ha com pro ba do in cre men to sig ni fi -
ca ti vo de san gra dos res pec to a as pi ri na co mo mo no -
te ra pia. El 1% de los pa cien tes pre sen ta efec tos ad -
ver sos sien do la reac ción alérgica cutánea la más
frecuente.

Exis te con tro ver sia res pec to a la in te rac ción far -
ma co ló gi ca en tre ome pra zol y clo pi do grel. Si bien
exis te fun da men to teó ri co pa ra es ta in te rac ción con
po ten cial dis mi nu ción del efec to de clo pi do grel, los es -
tu dios clí ni cos no han de mos tra do aso cia ción con
even tos car dio vas cu la res ad ver sos. Con mu cha fre -
cuen cia, los in hi bi do res de la bom ba de pro to nes se
pres cri ben de for ma si mul tá nea con la DAP, da do que
son más efi ca ces que los agen tes an ti H2 pa ra pre ve -
nir el san gra do gas troin tes ti nal en es te con tex to(29).
Exis te in for ma ción con tra dic to ria acer ca de una po si -
ble in te rac ción en tre es tos fár ma cos en el sen ti do de
que la ad mi nis tra ción si mul tá nea de am bos pue de
dis mi nuir el efec to an tia gre gan te del clo pi do grel.

Esta in te rac ción ha si do do cu men ta da mi dien do la
agre ga bi li dad pla que ta ria re si dual co mo ocu rrió en el
es tu dio PRINCIPLE TIMI 44(30). Tras la ad mi nis tra -
ción de 600 mg de clo pi do grel, la in hi bi ción de la agre -
ga ción pla que ta ria a las seis ho ras fue in fe rior en pa -
cien tes tra ta dos con in hi bi do res de la bom ba de pro to -
nes com pa ra do con los no tra ta dos (p=0,02). Sin em -
bar go, es ta di fe ren cia no se tra du ce en una ma yor in -
ci den cia de even tos ad ver sos. En el es tu dio TRITON
TIMI(38), el 33% de los pa cien tes re ci bió un in hi bi dor
de la bom ba de pro to nes. No se pu so en evi den cia una
aso cia ción en tre el ob je ti vo car dio vas cu lar com bi na do 
del es tu dio y la ad mi nis tra ción con co mi tan te de in hi -
bi do res de la bom ba de pro to nes y clo pi do grel o pra su -
grel. En el es tu dio COGENT, una po bla ción de pa -
cien tes con in di ca ción de do ble te ra pia an tia gre gan te
con AAS y clo pi do grel, se asig nó de ma ne ra alea to ria a 
ome pra zol o pla ce bo(31). No se com pro bó di fe ren cia en
la in ci den cia de even tos car día cos ad ver sos, pe ro sí
una ma yor in ci den cia de san gra do en tre los pa cien tes
no tra ta dos con ome pra zol.

En re su men, se acep ta uti li zar in hi bi do res H2
en pa cien tes co mo es tra te gia bá si ca de pro tec ción
gás tri ca y re ser var los in hi bi do res de la bom ba de
pro to nes (pre fe ren te men te no ome pra zol) pa ra los
pa cien tes con ries go ele va do de san gra do (60 años,
san gra do pre vio, ul cus pép ti co, H. pylo ri, tra ta -
mien to con cor ti coi des, an ti coa gu la ción con co mi -
tan te). El pan to pra zol po dría cons ti tuir una op ción
pre fe ri ble al ome pra zol, con me nor in te rac ción far -
ma co ló gi ca con clo pi do grel. De to das for mas se con -
si de ra que este no es un pro ble ma to tal men te re -
suel to y se ne ce si ta mayor evidencia al respecto(32).

2.b.I.b. Prasugrel
El pra su grel es una tie no pi ri di na de ad mi nis tra ción 
oral. Se ab sor be rá pi da men te a ni vel in tes ti nal y es
hi dro li za do por la ca ro xi les te ra sa 2 a tio lac to na
R-95913 (com pues to in ter me dio). En el ca so de pra -
su grel, a di fe ren cia de clo pi do grel, la es te ra sa jue ga
un rol esen cial en la ac ti va ción de la pro dro ga. El
com pues to R-95913 es pos te rior men te me ta bo li za -
do por las en zi mas CYP3A, CYP2B6, CYP2C9 y
CYP2C19 a su me ta bo li to ac ti vo R-138727 en un so -
lo pa so me ta bó li co a ni vel he pá ti co(33).

En com pa ra ción con clo pi do grel, el pra su grel es
más rá pi do y más po ten te, lo gran do con cen tra cio -
nes más ele va das de me ta bo lis mo ac ti vo. Su con cen -
tra ción má xi ma se al can za a los 30 mi nu tos pos car -
ga. Ha de mos tra do ser su pe rior en to das las fa ses
del tra ta mien to com pa rán do lo a do sis car ga va ria -
bles de clo pi do grel e in clu so do ble do sis de man te ni -
mien to. La res pues ta de pra su grel no so lo es más in -
ten sa en la mag ni tud de la in hi bi ción pla que ta ria,
si no tam bién más pre de ci ble(2). Las principales
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Tabla 3. Características farmacológicas del prasugrel

Sitio de acción principal Inhi bi ción del re cep tor de
ADP: P2Y12 

Tipo de droga Pro  dro ga

Activación metabólica He pá ti ca, un paso

Tipo de efecto Irre ver si ble

Biodisponibilidad >80%

Concentración máxima 30 min

Inicio de antiagregación 30 min

Antiagregación máxima 2-4 h

Antiagregación media 75%-85%

Vida media metabolito activo 7 h

Duración del efecto 5-10 días

Dosis Car ga: 60 mg; 
Man te ni mien to: 10 mg /día

Intervalo de administración 24 h

Interrupción antes de cirugía mayor 7 días

Efectos secundarios

Sangrado 14%

Leucopenia 3%

Anemia 2%

Plaquetopenia



características farmacológicas del prasugrel se re -
su men en la tabla 3.

El es tu dio TRITON-TIMI 38 (13.608 pa cien tes)
com pa ró clo pi do grel ver sus pra su grel en pa cien tes
con SCA de ries go mo de ra do y al to en que se pla ni fi có
una con duc ta in ter ven cio nis ta. El pra su grel pro du jo
una dis mi nu ción en el ob je ti vo pri ma rio (muer te de
cau sa car dio vas cu lar, IAM no fa tal y ACV no fa tal) en
com pa ra ción con do sis es tán dar de clo pi do grel du ran -
te 6-15 me ses (9,9% ver sus 12,1%, HR 0,81, p<0,001), 
a ex pen sas de la re duc ción en IAM no fa tal. Tam bién
se com pro bó el be ne fi cio del pra su grel en re la ción con
clo pi do grel res pec to a ob je ti vos se cun da rios co mo ne -
ce si dad de nue va re vas cu la ri za ción ur gen te del va so
tra ta do (HR 0,66, p<0,001) y trom bo sis del stent (HR
0,48, p<0,001)(34). Un aná li sis pos hoc del es tu dio
TRITON-TIMI 38 mos tró que no hu bo be ne fi cio en
tres sub gru pos de pa cien tes: ma yo res de 75 años, con
ACV o ac ci den te is qué mi co tran si to rio pre vio y ba jo
pe so (me nos de 60 kg). Por otro la do, tam bién se de -
mos tró que la su pe rio ri dad de pra su grel res pec to a
clo pi do grel es ma yor en pa cien tes que cur san un IAM
con ele va ción del ST que van a an gio plas tia, en pa -
cien tes dia bé ti cos y en pa cien tes que re quie ren ci ru -
gía de re vas cu la ri za ción mio cár di ca.

En ba se a es ta evi den cia, el pra su grel se en cuen -
tra apro ba do pa ra su uso en SCA en pa cien tes con in -
di ca ción de pro ce di mien to co ro na rio in ter ven cio nis ta
en do sis de 60 mg co mo do sis car ga y 10 mg co mo do sis 
de man te ni mien to, aso cia do a AAS 75-325 mg.

En cuan to a su per fil de se gu ri dad, pra su grel ex -
hi be ma yor ries go de san gra do res pec to a clo pi do -
grel. El ries go de san gra do fue 2,4% ver sus 1,8%
(HR 1,32, p=0,03), que tam bién in clu yó san gra do
con ries go vi tal 1,4% ver sus 0,9% (HR 1,52,
p=0,01). El ries go en pa cien tes que van a ci ru gía
car día ca es aun ma yor: 14,1% ver sus 4,5%, en es pe -
cial si la ci ru gía es rea li za da den tro de los tres días
de la ad mi nis tra ción de la tie no pi ri di na (26,7% ver -
sus 5,0%) y me nor si la ci ru gía se rea li za en tre cua -
tro y sie te días de la ad mi nis tra ción. Por es ta ra zón
se re co mien da la sus pen sión de pra su grel sie te días
an tes de la ci ru gía y no ad mi nis trar lo an tes de co no -
cer la ana to mía le sio nal co ro na ria(34).

A di fe ren cia de clo pi do grel, pa ra pra su grel no
hay po ten cial in te rac ción con los in hi bi do res de la
bom ba de pro to nes. Los po li mor fis mos de la
CYP2C19 o ABCB1 no afec tan al pra su grel. La in ci -
den cia de reac cio nes alér gi cas fue me nor a 1% en el
es tu dio TRITON –TIMI 38(34).

2.b.II. Inhibidores de los receptores P2Y12 no
tienopiridínicos: ticagrelor

El ti ca gre lor per te ne ce a una nue va cla se de agen -
tes, las ci clo pen til tria zo lo pi ri mi di nas (CPTPs). El

ti ca gre lor se une de for ma re ver si ble y no com pe ti ti -
va al re cep tor P2Y12, lo que pro ba ble men te ocu rra
en un si tio de unión di fe ren te al de las tie no pi ri di -
nas. No es una pro dro ga, por lo que no re quie re ac -
ti va ción me ta bó li ca al gu na. Es me ta bo li za do por la
en zi ma CYP3A y uno de sus me ta bo li tos ac ti vos
(AR-C124910XX) al can za con cen tra cio nes de apro -
xi ma da men te 40% de la de ticagrelor en plasma y
tiene igual potencia de acción que este.

Ti ca gre lor se ab sor be rá pi da men te lue go de ad mi -
nis tra ción oral y al can za sus má xi mas con cen tra cio -
nes en plas ma en apro xi ma da men te 1,5 a 3 ho ras.

Este fár ma co ha de mos tra do ma yor po ten cia y
efi ca cia que clo pi do grel con una in hi bi ción pla que -
ta ria su pe rior y más con sis ten te(35). Adi cio nal men -
te, la in hi bi ción pla que ta ria aso cia da con ti ca gre lor
es más rá pi da que con clo pi do grel, 30 mi nu tos lue go 
de la do sis car ga la in hi bi ción de la ac ti vi dad pla que -
ta ria fue de 41% pa ra ti ca gre lor y de 8% pa ra clo pi -
do grel (p<0,0001), en tan to que a los dos ho ras era
de 88% ver sus 38% res pec ti va men te (p<0,0001).
Las ca rac te rís ti cas farmacológicas más relevantes
del ticagrelor se resumen en la tabla 4.

En el es tu dio PLATO se ran do mi za ron 18.624
pa cien tes con SCA a tra ta mien to con ti ca gre lor
(180 mg car ga + 90 mg c/12 ho ras man te ni mien to)
o clo pi do grel (300-600 mg car ga + 75 mg/día man te -
ni mien to). Se de mos tró una dis mi nu ción sig ni fi ca -
ti va en el end point pri ma rio (muer te de cau sa car -
dio vas cu lar, IAM o ACV) en el bra zo ti ca gre lor
(9,8% ver sus 11,7%, HR 0,84, p=0,001), a ex pen sas
de la re duc ción de la in ci den cia de muer te de cau sa
vas cu lar (4,0% ver sus 5,1%, p=0,001) e IAM (5,8%
ver sus 6,9%, p=0,005). Tam bién se com pro bó una
re duc ción sig ni fi ca ti va de la mor ta li dad de cual -
quier cau sa, IAM o ACV y en el end point se cun da rio
com pues to de muer te de cau sa vas cu lar, IAM, ACV,
is que mia re cu rren te se ve ra, is que mia re cu rren te,
ata que ce re bro vas cu lar tran si to rio u otro even to
ar te rial trom bó ti co (14,6% ver sus 16,7%, HR 0,88,
p<,001), pe ro no hu bo di fe ren cia en ACV ais la do(35). 
Estos re sul ta dos fue ron com pro ba dos en for ma con -
sis ten te en 30 sub gru pos ana li za dos pos hoc (pa -
cien tes que van a in ter ven cio nis mo, a ci ru gía car -
día ca, ACV o ata que is qué mi co tran si to rio pre vio,
en fer me dad re nal cró ni ca y dia be tes me lli tus)(36-38).
Sin em bar go, se ob ser vó una me nor efi ca cia en tres
sub gru pos de pa cien tes: pa cien tes con me dia na de
pe so me nor a la es pe ra da pa ra su se xo, pa cien tes
que no to ma ban hi po li pe mian tes ora les pre vio a la
ran do mi za ción y pa cien tes en ro la dos en cen tros de
Amé ri ca del Nor te. Este úl ti mo pun to pue de tener
que ver con las dosis de AAS utilizadas, superiores a
las que se usan en Europa, si bien no se puede des -
car tar que se deba al azar(39).
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El po li mor fis mo ge né ti co en las en zi mas
CYP2C19 y ABCB no afec tó la efi ca cia de ti ca gre lor
a di fe ren cia de clo pi do grel y es to se de be a que ti ca -
gre lor no re quie re activación metabólica.

Tal vez el va lor agre ga do más im por tan te del ti -
ca gre lor es que su efi ca cia es su pe rior a clo pi do grel
sin in cre men tar el ries go de san gra do ma yor. No se
de mos tró di fe ren cia sig ni fi ca ti va en san gra do ma -
yor en tre los gru pos clo pi do grel y ti ca gre lor en el es -
tu dio PLATO(35). Cuan do se con si de ran san gra dos
ma yo res y me no res en con jun to, el ries go es ma yor
para ticagrelor (16,1% versus 14,6%, HR 1,11,
p=0,008).

Lla ma ti va men te, el sín to ma dis nea fue sig ni fi -
ca ti va men te ma yor en los pa cien tes tra ta dos con ti -
ca gre lor (13,8% ver sus 7,8%, HR 1,84, p<0,001), así 
co mo tam bién las pau sas ven tri cu la res de has ta 3 s
du ran te la pri mera se ma na de tra ta mien to (5,8%
ver sus 3,6%, p=0,01), pe ro no al día 30 de se gui -
mien to. No obs tan te, la in ci den cia de sín co pe, bra -
di car dia, blo queo au ri cu lo ven tri cu lar e im plan te de
mar ca pa so fue ron si mi la res en am bos gru pos. La
ta sa de dis con ti nua ción del tra ta mien to por efec tos
ad ver sos fue su pe rior pa ra ti ca gre lor que pa ra clo -
pi do grel (7,4% ver sus 6,0%, p<0,001), la dis nea fue

cau sa de sus pen sión en 0,9% con ti ca gre lor versus
0,1% con clopidogrel(35).

Las re co men da cio nes ac tua les su gie ren sus pen -
der ti ca gre lor cinco a siete días an tes de una ci ru gía
elec ti va.

Son con train di ca cio nes pa ra ti ca gre lor la pre -
sen cia de san gra do pa to ló gi co ac ti vo, his to ria de he -
mo rra gia in tra cra neal pre via y dis fun ción he pá ti ca
se ve ra. Se re co mien da que la do sis de man te ni mien -
to de AAS no supere los 100 mg/día.

Den tro de las ad ver ten cias so bre el uso de ti ca -
gre lor fi gu ran las in te rac cio nes far ma co ló gi cas con
in hi bi do res po ten tes de la CYP3A4 (ke to co na zol) y
el uso con co mi tan te con in duc to res de la CYP3A4
(co mi toí na). La sim vas ta ti na no de be ad mi nis trar -
se en do sis su pe rio res a 40 mg/día en con co mi tan cia
con ti ca gre lor, no ha bien do in ter fe ren cia con ator -
vas ta ti na o ro su vas ta ti na. En ca so de tra ta mien to
si mul tá neo con di go xi na, los niveles de esta última
deben ser monitorizados debido a su posible au men -
to.

Tam bién se ha vis to un dis cre to in cre men to en
los ni ve les sé ri cos de crea ti ni na, por lo que se su gie -
re mo ni to ri zar la crea ti ni ne mia al mes de ini cio del
ti ca gre lor, so bre to do en ma yo res de 75 años y en ca -
so de tra ta mien to con co mi tan te men te con in hi bi -
do res de la en zi ma con ver so ra de an gio ten si na
(IECA) o an ta go nis tas del re cep tor de an gio ten si na
II (ARAII). Da do que el uso de ti ca gre lor pue de au -
men tar la uri ce mia, se con train di ca su uso en pa -
cien tes con ne fro pa tía por áci do úri co y se re co -
mien da su uso cau te lo so en pa cien tes con ele va ción
pre via de ácido úrico o gota(2).

2.c. Inhibidores de la glicoproteína IIb/IIIa
Los in hi bi do res GP IIb/IIIa re pre sen tan otra es tra -
te gia en la in hi bi ción de la ac ti va ción pla que ta ria
me dia da por fi bri nó ge no. Hay va rios agen tes de es -
ta cla se que cuen tan con apro ba ción pa ra uso in tra -
ve no so. No se ha po di do de sa rro llar un fár ma co efi -
caz de es ta cla se pa ra uso vía oral, exis tien do evi -
den cia ne ga ti va so bre su uti li dad, in clu yen do in cre -
men to de la mor ta li dad(40). El uso de es tos fár ma cos
es tá li mi ta do a pa cien tes que cur san un SCA con in -
di ca ción de tra ta mien to in ter ven cio nis ta. El ab ci xi -
mab es un fab (frag ment an ti gen-bin ding) qui mé ri -
co de un an ti cuer po mo no clo nal que se une de for ma 
no es pe cí fi ca al re cep tor pla que ta rio GPIIb/IIIa.
Este fár ma co ha de mos tra do dis mi nuir el nú me ro
de even tos en com pa ra ción a pla ce bo en pa cien tes
con SCA sin ele va ción del ST de al to ries go que van
a tra ta mien to in ter ven cio nis ta ba jo clo pi do grel,
aun que es te be ne fi cio se ob ser va so la men te en pa -
cien tes con al tos ni ve les de tro po ni na(41). Un me taa -
ná li sis que in clu yó es tu dios de pa cien tes con SCA
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Tabla 4. Características farmacológicas del ticagrelor

Sitio de acción principal Inhi bi ción del re cep tor de ADP:
P2Y12

Tipo de droga Dro ga ac ti va

Activación metabólica No

Tipo de efecto Re ver si ble

Concentración máxima 1 h 

Inicio de antiagregación 30 min

T. antiagregación máxima 2-4 h

Nivel de antiagregación 85%-95%

Vida media 8-12 h

Duración del efecto 3 días

Dosis Car ga: 180 mg; man te ni mien to:
90 mg c/12 h

Intervalo de dosis 12 h

Interrupción antes de cirugía
mayor

5 días

Efectos secundarios

Sangrados 11,6% to tal (NS en ci ru gía
car día ca)

Disnea 25% 

Pausas eléctricas 6%



con ele va ción del ST que van a an gio plas tia pri ma -
ria, mos tró be ne fi cio del uso de ab ci xi mab en re la -
ción con pla ce bo; sin em bar go, tam bién hu bo in cre -
men to en el san gra do. Por tan to, se acon se ja su uso
so la men te en pa cien tes con SCA de al to ries go y con
bio mar ca do res positivos.

Otro de los com pues tos apro ba dos es el ti ro fi -
bán. Se tra ta de una pe que ña mo lé cu la no pep tí di ca, 
an ta go nis ta del re cep tor GPIIb/IIIa, que ha si do ex -
ten sa men te es tu dia da en el con tex to de pro ce di -
mien tos de car dio lo gía in ter ven cio nis ta. El ti ro fi -
bán ha de mos tra do ser más efec ti vo que pla ce bo en
la re duc ción de mor ta li dad (OR 0,68, p=0,001) y
muer te e in far to (OR 0,69, p<,001) a 30 días(42).

El ep ti fi ba ti de es un hep ta pép ti do cí cli co an ta -
go nis ta del re cep tor GP IIb/IIIa, con una al ta es pe -
ci fi ci dad pa ra es te re cep tor de for ma re ver si ble. La
evi den cia a fa vor de es te fár ma co es dé bil pe ro fa vo -
ra ble. Re cien te men te se ha de mos tra do que la ad -
mi nis tra ción tem pra na de ep ti fi ba ti de no pre sen tó
ven ta jas res pec to a la ad mi nis tra ción po san gio grá -
fi ca, lo que so por ta la ad mi nis tra ción ad hoc de in hi -
bi do res de la GP IIb/IIIa en pa cien tes con SCA que
van a in ter ven cio nis mo(43).

3. Aplicación clínica de la antiagregación
plaquetaria en los SCA

3.a. Antiplaquetarios en los SCAsST
Tan to las guías eu ro peas co mo las nor tea me ri ca nas
re co mien dan el uso de AAS tan pre coz men te co mo
sea po si ble (in di ca ción cla se IA)(9,44). Ambas guías
tam bién coin ci den en la in di ca ción de por vi da una
vez su pe ra do el cua dro agu do, aun que di fie ren en la
do sis. El Co le gio ame ri ca no de Car dio lo gía y la So -
cie dad Ame ri ca na de Car dio lo gía (ACC/AHA) re co -
mien da una do sis de 162-325 mg/día o 75-162
mg/día en pa cien tes con al to ries go de san gra do,
mien tras que la guía eu ro pea re co mien da una do sis
de man te ni mien to de 75-100 mg/día. Exis te evi den -
cia que avala el uso de bajas dosis de mantenimiento 
de AAS.

La in di ca ción de DAP es for mal en los SCAsST
de al to ries go. La guía nor tea me ri ca na y la eu ro pea
coin ci den en re co men dar la ad mi nis tra ción tan
tem pra na co mo sea po si ble de in hi bi do res del re cep -
tor P2Y12 (IA). La guía nor tea me ri ca na re co mien da
una do sis car ga de clo pi do grel de 600 mg pre vio a in -
ter ven cio nis mo, con una do sis de 75 mg de man te ni -
mien to (in di ca ción IB), o ti ca gre lor en do sis car ga
de 180 mg y do sis de man te ni mien to de 90 mg ca da
12 ho ras (in di ca ción IB). Tam bién se re co mien da
con el mis mo ni vel de evi den cia la uti li za ción de
pra su grel. Se re co mien da so lo lue go de co no cer la

ana to mía co ro na ria y lue go de to mar la de ci sión de
rea li zar an gio plas tia co ro na ria. La do sis de pra su -
grel es de 60 mg carga y 10 mg/día mantenimiento,
con ajuste a 5 mg/día en pacientes mayores a 75
años o peso menor a 60 kg (IB).

La guía eu ro pea, sin em bar go, ubi ca a pra su grel
(so lo lue go de co no cer la ana to mía co ro na ria) y a ti -
ca gre lor por en ci ma de clo pi do grel, te nien do en
cuen ta los re sul ta dos de los es tu dios TRITON
TIMI-38 y PLATO (IB), y re ser va el uso de clo pi do -
grel so lo pa ra la fal ta de dis po ni bi li dad de ticagrelor
o prasugrel (IC).

Ambas guías tam bién re co mien dan la ad mi nis -
tra ción de do ble do sis de clo pi do grel en la pri me ra
se ma na pa san do lue go a 75 mg/día de man te ni -
mien to, aun que con di fe ren te ca te go ría en el ni vel
de re co men da ción (IIb B pa ra la AHA/ACC y IIa B
para la So cie dad Eu ro pea de Car dio lo gía [ESC]).

En pa cien tes en que se op ta por tra ta mien to pri -
ma ria men te con ser va dor, la guía nor tea me ri ca na
re co mien da clo pi do grel o ti ca gre lor (IB), mien tas
que la guía eu ro pea re co mien da ti ca gre lor en pri -
mer lu gar (IB) y clo pi do grel en segundo lugar (IC).

Ambas guías coin ci den en que el tiem po de do ble 
an tia gre ga ción de be ser de un año (IB).

De acuer do a las guías ACC/AHA, los in hi bi do -
res de la GP IIb/IIIa, pre fe ren te men te ep ti fi ba ti de o 
ti ro fi bán (IB), pue den ser uti li za dos an tes del pro -
ce di mien to de car dio lo gía in ter ven cio nis ta cuan do
los pa cien tes no re ci bie ron in hi bi do res del re cep tor
P2Y12 (IA), sien do es ta re co men da ción de me nor ni -
vel en la guía eu ro pea (IIa C). Tam bién se re co mien -
da el uso de ti ro fi bán o ep ti fi ba ti de en pa cien tes que
han re ci bi do AAS, clo pi do grel o ti ca gre lor y un an ti -
coa gu lan te y son re fe ri dos a an gio gra fía y even tual
angioplastia, siempre que el riesgo de sangrado sea
bajo (ACC/AHA: IIa C, ESC: IIb C).

Des de el pun to de vis ta prác ti co cree mos con ve -
nien te rea li zar re co men da cio nes adap ta das a nues -
tro me dio en cuan to a ex pe rien cia, evi den cia y re la -
ción cos to-be ne fi cio so bre el tra ta mien to an tia gre -
gan te en los SCA, que se pre sen tan en la ta bla 5 en
conjunto para los SCAsST como para los SCAcST.

3.b. Antiplaquetarios en los SCAcST
El be ne fi cio del AAS en el SCAcST ha si do cla ra -
men te es ta ble ci do. En el es tu dio ISIS-2, 17.187 pa -
cien tes con sos pe cha de IAM fue ron ran do mi za dos
a as pi ri na, es trep to qui na sa, am bos o pla ce bo; la as -
pi ri na re du jo la mor ta li dad vas cu lar en 23% sin in -
cre men tar sig ni fi ca ti va men te el ries go de san gra do
y es te re sul ta do fue de si mi lar mag ni tud y adi ti vo al
de la es trep to qui na sa(45). Este be ne fi cio fue con fir -
ma do ade más me dian te un me taa ná li sis que in clu -
yó a 212.000 pa cien tes(11). Por lo tan to, la in di ca ción 
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de AAS es for mal, tan pre coz men te co mo sea po si -
ble, con for mu la ción mas ti ca ble de pre fe ren cia. La
recomendación del uso temprano de AAS es IB
tanto en la guía norteamericana como en la
europea.

Exis ten di fe ren cias en la do sis re co men da da
(AHA/ACC: 162-325 mg, ESC: 150-300 mg oral o
80-150 mg por vía in tra ve no sa). Las do sis de man te -
ni mien to son tam bién di fe ren tes, al igual que en las
guías de SCA sin ST (ACC/AHA: 162-325 mg, ESC:
75-100 mg). En to dos los ca sos se de be man te ner el
tra ta mien to de por vi da (IA). En rea li dad no hay di -
fe ren cia en la ra pi dez y mag ni tud de la an tia gre ga -
ción con es tas di fe ren cias de do sis. Sin em bar go, de
acuer do a los ha llaz gos del es tu dio PLATO res pec to

a di fe ren cias re gio na les en la efec ti vi dad de ti ca gre -
lor, es ra zo na ble uti li zar do sis de AAS no ma yo res
de 100 mg pa ra evi tar una po si ble in ter fe ren cia en -
tre AAS y ti ca gre lor(46).

En cuan to a los in hi bi do res del re cep tor P2Y12

se re co mien da uti li zar los pre coz men te y con do sis
car ga. La guía nor tea me ri ca na no tie ne pre fe ren cia
en tre clo pi do grel, pra su grel y ti ca gre lor (IB), mien -
tras que la guía eu ro pea po ne por en ci ma a pra su -
grel (en pa cien tes que no han re ci bi do clo pi do grel y
que son me no res de 75 años) y ti ca gre lor (IB) res -
pec to a clo pi do grel (que se de be ría uti li zar so lo
cuan do no hay dis po ni bi li dad de pra su grel o ti ca -
gre lor, IC). La do sis de clo pi do grel va ría de acuer do
a la es tra te gia de re per fu sión apli ca da. En ca so de
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Tabla 5. Antiagregación en los SCAsST y SCAcST. Recomendaciones adaptadas a nuestro medio de acuerdo a la evidencia
relevante y costo-efectividad.

Doble antiagregación plaquetaria  Está in di ca da en to dos los pa cien tes in de pen dien te men te de la es tra te gia con ser va do ra,
in va si va o de reperfusión elegida

 Debe in cluir AAS + in hi bi dor re cep tor ADP

 Debe man te ner se en prin ci pio por un año

AAS  Está in di ca do en to dos los pa cien tes in de pen dien te men te de la es tra te gia de reperfusión

 Tan pre coz como sea po si ble

 Vía oral o mas ti ca ble

 Car ga: 325 o 500 mg si no re ci bía pre via men te, man te ni mien to 100 mg/día

Inhibidores de los rceptores ADP  Están in di ca dos en to dos los pa cien tes

Clo pi do grel  Es de elec ción por evi den cia, ex pe rien cia y re la ción cos to-be ne fi cio

 SCAsST+ trat. con ser va dor  Car ga: 300 mg
 Man te ni mien to: 75 mg

 SCAcST+FBL  Car ga: 300 mg, sin car ga en >75 años
 Man te ni mien to: 75 mg

 SCAcST no re per fun di dos  Car ga: 300 mg
 Man te ni mien to: 75 mg

 ATC (SCACST o SCAsST)  Car ga: 600 mg
 Man te ni mien to: 75 mg o 150 mg por una

se ma na, si no exis te alto ries go de san gra do

Ti ca gre lor  Con si de rar en for ma in di vi dua li za da: alta car ga trom bó ti ca, alto ries go de
trom bo sis in tras tent (por ejem plo: tra ta mien to de trom bo sis in tras tent bajo
clo pi do grel, téc ni ca de ATC com ple ja, ma la po si ción)

 Do sis car ga: 180 mg, man te ni mien to: 90 mg c/12 h

Pra su grel  Igual con si de ra ción de in di ca ción que ti ca gre lor

 No ad mi nis trar en >75a o AIT o Stro ke pre vio o <60 kg

 Do sis: car ga 60 mg, man te ni mien to: 10 mg/día

Inhibidores IIbIIIa  No se de ben in di car de ma ne ra sis te má ti ca

 Su in di ca ción debe sur gir de ha llaz gos an gio grá fi cos o vin cu la dos a la ATC



an gio plas tia co ro na ria pri ma ria va len las do sis an -
tes re fe ri das (car ga 600 mg y man te ni mien to
75/150 mg/día). En ca so de tra ta mien to fi bri no lí ti -
co, la do sis car ga se rá de 300 mg en me no res de 75
años y no se in di ca rá dosis carga a mayores de 75
años. En SCAcST no reperfundidos se utilizará
igual esquema de dosificación de clopidogrel.

La du ra ción de la do ble an tia gre ga ción es de 12
me ses pa ra am bas guías (IB). Rea li za re mos con si -
de ra cio nes adi cio na les so bre la du ra ción de la do ble
te ra pia an tia gre gan te a pro pó si to de do ble an ti a -
gre ga ción y anticoagulación.

La uti li za ción de ru ti na de in hi bi do res de la GP
IIb/IIIa du ran te el in ter ven cio nis mo es ca ta lo ga da
co mo ra zo na ble en am bas guías, pe ro se ha re du ci do 
su im por tan cia en com pa ra ción con guías pre vias
cuan do se uti li za he pa ri na no frac cio na da co mo an -
ti coa gu lan te (ACC/AHA: IIaB, ESC: IIbB). Du ran te 
el in ter ven cio nis mo el ab ci xi mab es re co men da ción
IA en am bas guías, res pec to a do ble bo lo de ep ti fi ba -
ti de o bo lo de al ta do sis de ti ro fi bán (IB). La guía eu -
ro pea tam bién plan tea la uti li za ción de in hi bi do res
de la GP IIb/IIIa frente a una alta carga trombótica
o fenómeno de no reflujo o flujo lento (IIa C).

La di fe ren cia más im por tan te en tre la guía eu -
ro pea y la nor tea me ri ca na con sis te en la re co men -
da ción de ti ca gre lor y pra su grel por en ci ma de clo pi -
do grel, ba sa da so la men te en la exis ten cia de un es -
tu dio pa ra ca da com pa ra ción: PLATO pa ra ti ca gre -
lor y TRITON TIMI-38 pa ra pra su grel. Exis te ac -
tual men te de ba te so bre la ob je ti vi dad de la re co -
men da ción eu ro pea de su pe rio ri dad de ti ca gre lor y
pra su grel res pec to a clo pi do grel(47).

Si bien la opi nión de la co mu ni dad cien tí fi ca res -
pec to a los es tu dios PLATO y TRITON TIMI-38 es
ma yo ri ta ria res pec to a la su pe rio ri dad de ti ca gre lor
y pra su grel en re la ción con clo pi do grel, pa re ce ra zo -
na ble ser cau tos y es pe rar ma yor vo lu men de evi -
den cia. El clo pi do grel es un fár ma co se gu ro y de
gran efi ca cia, com pro ba do en nu me ro sos estudios
randomizados y avalado por la experiencia.

Re co men da cio nes adap ta das a nues tro me dio
so bre el tra ta mien to an tia gre gan te en los SCAcST
se pre sen tan en la ta bla 5 en con jun to con las co -
rres pon dien tes a los SCAsST.

3.c. Riesgo de discontinuación de la doble
antiagregación
La dis con ti nua ción pre ma tu ra de la DAP in cre men ta
sig ni fi ca ti va men te el ries go de even tos car día cos ad -
ver sos ma yo res (MACE) lue go de cual quier an gio plas -
tia y en es pe cial lue go de un SCA. La du ra ción de la do -
ble an tia gre ga ción es con tro ver ti da y de pen de del con -
tex to clí ni co y del ti po de stent. En el ca so de los SCA la
re co men da ción más ge ne ra li za da es man te ner la DAP

por un año, in de pen dien te men te del ti po de stent im -
plan ta do. El pre dic tor in de pen dien te más im por tan te
de trom bo sis in tras tent pre coz y tar día es la au sen cia
de tra ta mien to con in hi bi do res P2Y12(48). De to das for -
mas, no to da dis con ti nua ción de la DAP tie ne igual
ries go. Exis te evi den cia re cien te que in di ca que cuan do 
la dis con ti nua ción es de bi da a pres crip ción mé di ca en
un con tex to de es ta bi li dad del pa cien te, el ries go de
MACE es muy ba jo(49). Por otro la do, cuan do la in te -
rrup ción ocu rre ya sea por vo lun tad uni la te ral del pa -
cien te o por al gu na con di ción mé di ca que con train di ca
la an tia gre ga ción, co mo un san gra do en cur so, el ries go 
de MACE, en es pe cial de trom bo sis in tras tent, es ele -
va do. Ade más, de be te ner se en cuen ta que el pe río do de 
ma yor ries go es la se ma na si guien te a la sus pen sión
(sie te ve ces más), per sis tien do ele va do has ta los 30 días 
apro xi ma da men te. Va le la pe na men cio nar que 80% de 
to das las trom bo sis ocu rre ba jo me di ca ción, lo que se
atri bu ye a la me jo ría en el di se ño de las pla ta for mas de
los stents que ha ce me nos pro ba ble la trom bo sis aun
lue go de sus pen di da la DAP. Cuan do el pa cien te sus -
pen de uni la te ral men te la me di ca ción, la trom bo sis del
stent tie ne una in ci den cia de 14% apro xi ma da men te.
Cuan do es el mé di co quien de for ma pla ni fi ca da sus -
pen de de fi ni ti va o tran si to ria men te la me di ca ción, el
ries go es ba jo. Estos da tos su gie ren que el cri te rio clí ni -
co del car dió lo go tra tan te es una va ria ble de al to va lor
que se aso cia al éxi to o al fra ca so de la te ra pia an ti pla -
que ta ria en la pre ven ción de MACE.
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