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Resumen

Antecedentesy objetivos. El h&bito de fumar tiene un efecto inductor sobre laisoforma 1A2 del citocromo
P450, implicada en el metabolismo del clopidogrel. Diferentes estudios han observado una mayor inhibicion
plaguetar inducida por clopidogrel en fumadores respecto a no fumadores. La declaracion del habito
tabaguico no es siempre fiable, siendo méas apropiado un marcador bioguimico (cotinina) que proporcione
una medida més objetivay precisadel consumo. El objetivo de este estudio fue evaluar lainfluenciade la
concentracion sérica de cotinina en lareactividad plaguetar de pacientes tratados con clopidogrel.

M étodos: Seincluyeron 123 pacientes con cardiopatia i squémica estable en tratamiento con clopidogrel en
fase de mantenimiento (75 mg/dia durante > 1 mes) y &cido acetilsalicilico (81 mg/dia). Los pacientes se
dividieron en grupos segun la concentracion sérica de cotinina: no fumadores o fumadores ligeros-moderados
(NF-FL: < 200 ng/ml) y fumadores severos (FS: ? 200 ng/ml). La cotinina sérica se determiné mediante
ELISA. Los tests de funcién plaguetar empleados fueron: andlisis de la vasodilator-stimul ated
phosphoprotein (VASP) y agregometria optica (LTA), usando como estimulo adenosin difosfato (ADP) 5y
20 ?mol/l). Losresultadosde VASPy LTA se expresaron como P2Y 12 reactivity index (PRI) y porcentaje
de agregaciOn maxima, respectivamente.

Resultados: 102 pacientes se clasificaron como NF-FL y 21 como FS. El grupo FS mostré una menor
agregabilidad plaquetar analizada con LTA comparado con el grupo NF-FL, usando como estimulo ADP 5 ?
mol/l (31 + 19vs 39 + 14; p=0,04) y ADP 20 ?mol/l (43 + 22 vs53 + 15; p = 0,05). Los valores de PRI, los
mas especificos para evaluar la respuesta a clopidogrel, también fueron significativamente menores en €l
grupo FS (39 £ 14 vs 56 + 21; p = 0,02).

Conclusiones: Una concentracion elevada de cotinina sérica, un marcador de exposicion al tabaco, se asocia
con un aumento del efecto antiagregante inducido por e clopidogrel.



