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Resumen

Introduccién: Laampliavariacion geografica de la dosificacion de la aspirina (ASA) podriatener una
importante influencia en la evolucion clinica cuando ésta se usa en combinacion con inhibidores del receptor
P2Y 12. Investigaciones precedentes han mostrado que no solo ASA, sino también lainhibicién potente del
receptor P2Y 12, puede inhibir la activacion plaguetaria mediada por tromboxano A2 (TXA2). Sin embargo,
aun no ha sido explorada lainfluencia de las distintas dosis de ASA sobre la sefializacion plaquetaria P2Y 12
y representa el objetivo de este estudio farmacodinamico (PD) piloto in vitro.

M étodos: Pacientes con enfermedad coronaria estable en tratamiento de mantenimiento con ASA 81 mg/dia,
sin inhibidores de P2Y 12 en a menos 30 dias (excluyendo pacientes con DM para evitar sesgos, por su
posible respuesta deficitariaala ASA). Serealizaron lostest PD basales, durante el tratamiento con ASA 81
mg/dia (visita 1) y, tras cambiar a 325 mg/dia durante 7 £+ 2 dias (visita 2). Se incubs sangre entera con
concentraciones crecientes del metabolito activo del prasugrel (P-AM): 1, 3y 10 ?M. El objetivo primario
fueladiferenciaentre las distintas dosis de ASA (81 vs 325 mg) en €l indice de reactividad plaquetaria (PRI)
determinado por VASP. Se realizaron mediciones PD adicionales. test de agregacion utilizando el Multiplate
Analyzer (MEA) en respuestaa ADP y ADP+PGEL (marcadores de la sefidlizacion purinérgica) y en
respuesta a &cido araquidonico (AA) y colageno (marcadores de la sefidizacion mediada por vias no
purinérgicas).

Resultados: Se estudié un total de 26 pacientes. Las concentraciones crecientes de P-AM se asociaron auna
inhibicion incremental del receptor P2Y 12 medida por VASP-PRI (p < 0,001). No hubo diferencias entre las
dosis de 81 mg vs 325 mg de ASA a ninguna concentracion de P-AM (p=0,899; 1 M p=0,888; 3?M p =
0,524; 10 ?M p = 0,548). No se observaron diferencias entre las dos dosis de ASA parala agregacion
inducida por ADPy ADP+PGE1. Laincubacion con P-AM redujo significativamente la agregacion
plaguetaria inducida por AA y colégeno sin diferencias entre las distintas dosis de ASA (p < 0,001 paratodas
las mediciones).

Conclusiones: Las distintas dosis de ASA no afectan ala sefializacion mediada por el receptor P2Y 12. Sin
embargo, € blogueo potente de dicho receptor P2Y 12 puede modular la reactividad plaquetaria mediada por
la sefializacion plaguetaria por vias no purinérgicas.



