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Seguridad de la asociación de
aspirina, clopidogrel y acenocumarol
en pacientes con indicación de
anticoagulación

Sr. Editor:

Con frecuencia encontramos a pacientes en la práctica clí-
nica diaria con indicación de ser tratados con aspirina y clo-
pidogrel, fundamentalmente tras la realización de interven-
cionismo coronario percutáneo (ICP) que, además, están
siendo tratados con anticoagulación oral (ACO). Aunque
pueda suponerse que el riesgo de complicaciones hemorrá-
gicas asociado con la administración de los 3 fármacos sea
excesivo, en realidad, hay muy pocos datos en la bibliogra-
fía sobre la seguridad de esta asociación en la práctica clíni-
ca habitual1-3.

Con el objetivo de conocer la seguridad de la asociación
de acenocumarol con aspirina y clopidogrel, evaluamos la
incidencia acumulada de hemorragia mayor (HM) que pre-
sentaron los pacientes a los que se les prescribió el triple tra-
tamiento.

Presentamos un estudio observacional de 43 pacientes
consecutivos, cuya edad media fue de 66,6 ± 10 años y con
un 81% de varones, donde el 26% tenía insuficiencia renal
crónica y un 5% tenía antecedente de hemorragia digestiva.
La indicación de ACO fue fibrilación auricular en un 60,5%,
prótesis valvular en un 11,6%, trombo intraventricular en un
23,3%, antecedente de tromboembolismo pulmonar en un
2,3% y trombo intraaórtico en un 2,3%. Se indicó aspirina y
clopidogrel en 36 pacientes tras ICP y en 7 por angina ines-
table. La dosis de aspirina fue de 150 mg/día en un paciente,
200 mg/día en 4 pacientes y 100 mg/día en el resto. 

Tras un seguimiento de 135 días (intervalo, 12-765), 4
pacientes (9,3%; intervalo de confianza [IC] del 95%, 2,59-
22,13) presentaron HM. El primero fue un varón de 73 años
al cual se prescribieron 150 mg de aspirina, y que ingresó
tras 15 días por hemorragia digestiva baja (divertículos en el
colon). El segundo, un varón de 64 años, recibía 200 mg de
aspirina y se le implantó un marcapasos definitivo durante el
mismo ingreso. Doce días después reingresó con un gran he-
matoma en la región de implante del marcapasos. El tercero,
un varón de 57 años, ingresó por la asociación de un acci-
dente isquémico cerebral y un infarto agudo de miocardio.
Se identificaron trombos murales intraaórticos. Se prescribió

aspirina en dosis de 100 mg. Tras 128 días ingresó por he-
morragia digestiva alta (duodenitis erosiva) y precisó trans-
fusión de 2 concentrados de hematíes. El cuarto, mujer de
81 años en tratamiento con aspirina (100 mg), tenía antece-
dente de hemorragia digestiva alta. Ingresó a los 90 días por
hemorragia digestiva baja y requirió 5 concentrados de he-
matíes. Todos tenían en el momento de ingreso un INR en el
intervalo adecuado. 

Nuestros resultados, similares a los publicados en la lite-
ratura científica1-3 (tabla 1), son indicativos de que el riesgo
de HM por la asociación de ACO en pacientes que reciben
doble antiagregación puede estar aumentado si se compara
con el de los pacientes que reciben sólo doble antiagrega-
ción4. Dos de los pacientes que sangraron recibieron dosis
altas de aspirina y en el cuarto, con elevado riesgo de san-
grado previo, se mantuvo la triple terapia de forma prolon-
gada. 

La ausencia de recomendaciones publicadas hace que el
tratamiento de estos pacientes sea muy heterogéneo5. A la
espera de estudios con mayor número de pacientes, el triple
tratamiento debería ser reservado para pacientes con alto
riesgo tromboembólico con la utilización de bajas dosis de
aspirina, un valor de INR < 2,5 y manteniéndolo el menor
tiempo posible; asimismo, se deberá realizar una rigurosa
relación riesgo-beneficio a la hora de tomar la decisión de
implantar un stent liberador de fármacos, pues estos stents

precisan un tiempo más prolongado de doble antiagrega-
ción.
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TABLA 1. Estudios que evalúan la seguridad de la asociación de anticoagulación oral y doble antiagregación

Autor, año y referencia bibliográfica Pacientes (n) Tiempo en riesgo (días) Hemorragia mayor, n (%) Hemorragia menor, n (%)

Orford et al, 20041 65 –a 2 (3) 4 (6)

Buresly et al, 20052 143 –b 1 (0,7) –

Rubboli et al, 20043 16 32,3 ± 5,4 2 (12,5) 2 (12,5)

Serie propia 43 135 (intervalo, 12-765) 4 (9,3) –

aNo se ofrece el tiempo real con el tratamiento; se contactó con los pacientes a los 6 meses y al año.
bSe facilita el tiempo en tratamiento de todos los grupos en conjunto, 654 días (intervalo, 5-1.551), pero no del grupo en concreto que recibió triple tratamiento.
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Muerte súbita recuperada
secundaria a recurrencia de
disfunción apical transitoria
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Exponemos el caso de una mujer de 77 años, exfumadora,
con enfisema leve e hiperreactividad bronquial, que hace 2
años ingresó en otro centro por broncoespasmo con insufi-
ciencia cardiaca severa concomitante, que requirió trata-
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miento con aminas vasoactivas y soporte ventilatorio. El
cuadro se asoció con negativización generalizada de la onda
T, escasa elevación enzimática y alteraciones en la contrac-
tilidad cardiaca valoradas como «compatibles con mioperi-
carditis», restablecidas ad integrum en el momento del alta. 

La paciente se encontraba asintomática cuando comenzó
con un cuadro súbito de disnea intensa durante esfuerzo, se-
guido poco después de parada cardiorrespiratoria. Se inicia-
ron maniobras de resucitación cardiopulmonar básica inme-
diatamente y avanzada a los 3 min. Tras monitorizar a la
paciente se observó una taquicardia ventricular monomorfa
sostenida a 150 lat/min (fig. 1A), por lo que se aplicó car-
dioversión eléctrica y se recuperó el ritmo sinusal (fig. 1B).
A su llegada a urgencias se encontraba hemodinámicamente
estable. Se realizó una ecocardiografía que mostró acinesia
de los segmentos apicales y medios con una fracción de
eyección del ventrículo izquierdo del 25%. Las concentra-
ciones de creatincinasa y troponina I, inicialmente normales,
aumentaron a las 12 h a 374 U/l y 3,6 µg/l, respectivamente.
El NT-pro-BNP, marcador de insuficiencia cardiaca aguda1,
se elevó a 15.944 pg/ml.

Evolucionó favorablemente con tratamiento diurético e
inotrópico. En el electrocardiograma realizado a las 48 h se
evidenció una inversión profunda y generalizada de la onda
T con prolongación del intervalo QT (fig. 1C). Se realizó
cateterismo, sin que se observaran lesiones coronarias signi-


