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Introducción

Las drogas antiinflamatorias no esteroideas DAINES son 
las drogas de mayor prescripción en el mundo con 
aproximadamente 200 millones de prescripciones/año&.

Su mecanismo de acción es la inhibición de las enzimas 
COX1 y COX2 que catalizan la conversión de ac. 
Araquidónico en ecosanoides.
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Prostaglandin-sintetasa
ciclooxigenasa-1                            

Prostaciclina
Pg. D2

Acido araquidónico Prostaglandina H2        
Tromboxano A2

Pg.E2
Pg.F2а

Ciclooxigenasa-2 (inflamación)

JACC2004;43:519-25
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A partir de las modificaciones en las guías   
algunos interrogantes se han planteado:

Hay mayor riesgo de eventos cardiovasculares 
con el uso de DAINE?

La asociación de DAINE con AAS  afecta a los 
pacientes con síndromes coronarios agudos? 
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DAINES

Circulation2007;115:1634-42
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Aspirina: acetila en forma irreversible el residuo 
serina en la posición 529 de la prostaglandin-sintetasa
plaquetaria (ciclo-oxigenasa COX-1-2) cuyo metabolito 
final es el Tx A2

La aspirina inhibe 166 veces más la isoforma COX-1

Para inhibir la formación de TX A2 es necesaria la 
supresión del 95% de la actividad de COX-1

NEJM2001;345(25)1809-17
JACC2004;43:519-25



Antiinflamatorios y síndromes coronarios agudos

La prostaglandin- 
sintetasa (COX-1) 
se dispone como 
dímero. El ac. 
Araquidónico 
ingresa al sitio 
catalítico por un 
canal hidrofóbico y 
acetila en forma 
irreversible el 
residuo SER 529

NEJM2001;345(25)1809-17
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El ibuprofeno, 
acetaminofeno y 
diclofenac 
antagonisa la 
acción 
irreversible de la 
aspirina si se 
administra en  
forma conjunta

NEJM2001;345(25)1809-17
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Cox-2 se expresa en células endoteliales en 
respuesta al shear stress y su inhibición 
produce supresión de la síntesis de 
prostaglandinas.

Su efecto cardiovascular esta dado por un 
disbalance trombótico/antitrombótico de la 
superficie endotelial, incremento del sodio y 
retención hídrica, fallo cardíaco, HTA. Sobre 
el área infartada da aumento en la zona 
isquémica, menor grosor de la pared y 
aumento de ruptura cardíaca. 

J Clin Invest2006;116:4-15

Throm Haemost.2006;96:407-12

Circulation2007;115:326-332
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Los inhibidores de la 
Cox-2 inhiben la 
prostaciclina 
endotelial (PgI2 ) sin  
acción sobre la COX-1 
plaquetaria, 
permitiendo así l a 
formación de TxA2 y 
el disbalance 
endotelio/plaqueta.

Circulation2007;115:1634-42
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En 2000 se publica el estudio VIGOR1 Vioxx
Gastrointestinal Outcomes Research que muestra 
mayor riesgo cardiovascular con inhibidores de la 
COX-2

Circulation2006,113:2906-2913
1 NEJM2000;343:1520-1528
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Diciembre 2004 FDA saca una advertencia Bextra
(valdecoxib) para su contraindicación en el uso en 
pacientes coronarios.

Diciembre 2004 NIH suspende el trabajo APC 
(Prevención del Adenoma prostático con Celebrex
celecoxib) por aumentos de eventos cardiovasculares.

Diciembre 2004 NIH anuncia que en trabajo ADAPT 
(Trial de Prevención de enfermedad de Alzheimer con 
Drogas Antiinflamatorias) mostró mayores eventos 
cardiovasculares con Naproxeno y no con Celecoxib. 

Circulation2007;115:1634-1642 
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En 2005 sale el reporte de Advertencia de A.H.A.1

Los COX-2 mostraron en los distintos trabajos 
randomizados aumento significativo de IAM2 y 
eventos vasculares, stroke y muerte vascular3

En Febrero 2005 un comité de expertos votó
unánimemente el riesgo cardiovascular del Celecoxib
dependiendo de la dosis y sugirieron el efecto de 
clase debido a los reportes con valdecoxib y 
rofecoxib. 

2Circulation2007;115:1634-1642 
3BMJ2006;332:1302-1308
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Circulation 2007;115:1634-42
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Circulation 2007;115:1634-42
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Tratamiento sugerido para el dolor en pacientes con 
riesgo cardiovascular

Circulation 2007;115:1634-42
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Conclusiones

Los AINES interfieren con la aspirina e impiden el 
efecto antiagregante plaquetario cuando se 
administran conjuntamnete.
Los inhibidores de la COX-2 demostraron mayor 
eventos cardiovasculares, insuficiencia cardíaca e 
HTA.
Los inhibidores de COX-2 demostraron mayor área 
isquémica, disminución de la pared y mayor ruptura 
cardiaca.
Los DAINES demostraron mayor mortalidad en el 
post-IAM
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Sugerencias

Las estrategias terapéuticas es evitar el uso de 
DAINES en pacientes con riesgo cardiovascular.

De ser necesario su uso utilizar la menor dosis posible 
y por tiempos breves.

Acudir a los derivados morfinicos.

El uso de DAINES y aspirina aumenta el sangrado 
gastrico por lo que se sugiere IBP.


