YT
g

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA
DE  MEXICO

Facultad de Medicina
Division de Estudios de Postgrado
Hospital General
“PDr. Fernando Quiroz Gutiérrez’

ISSSTE

""ACCION FARMACOLOGICA DEL DIPIRIDAMOL Y DEL ACIDO
ACETILSALICILICO EN LA AGREGACION PLAQUETARIA"

T E SIS

Qua para chtener el titulo de lo especiolidad de
MEDICINA INTERNA

p r e s e n t a

DR. HECTOR EULOGIO SEPULVEDA CHAPA

lSSSFE México, Ofreme 1988

LFALL. bE



e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, serd exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



INDICE

PAG.
I. Introduceidn 1
II. Problema a
I11. HipStegis 5
IV, Antecedentes 6
l.— Pisiopatologia 5

2.~ Alpunos aspecton farmncolégicoa de di- 10

piridamol y Acido acetilsalie{lico

Y. Objetivos 15
vI. Juptificacidn 17
vII. Material y metodos (disesio) 19
VIII. Reoultadogz 26
IX. Comenturios y conclucioneg 36

X. Bibliegrafia 39



I.-INTRODUCCIOMN

En nuegtro medio hompitalario, con frecuen--
cin se encuentren naclenten nue han sufrido olgin even
to trombdtico oue mfecta Srpeonos como el corazén, pule
mones ¥y carebro que motivan su inpgreso, o bien otroa -
que estando hospitmelizadon por almin otro padecimiento
loe presentan, y wjue por su naturalesza dejan slpuns se—
cuela, llegundo n provocar on aljyunon casop ou folleci
miento, E8 por esto gqua la nrevencién temprans de es--—
too sticenos es de vital importmncis nara la reduccidn
de la morbimortnlidad en mersonns que tienen rieopgo de

nréesentarles.

En 1n actunlidad se conoce la figiopatolorpia



de 1a trombosis y loa elementos que intervienen en og-
ta, tambien se soba de medicamentos como el dipirida--
mol ¥ el fAcido mecetilpalicflico, que por =su mecanismo
de accidén inhiben la formacidén del trombo por alterar
la agregacién plaquetaria, factor mas importante en ——

lon proceson tromboembdlicos.

Exinte un simimero de articulos que se refis
ren al efacto benbfico de entos medicamentos en la pra
vencién de padecimienton vjue tienen como base fisiopa-
toldpica la formucidn de trombes; ea por esto el inte-
rés particular en conocer la efectividad de estos fir-
macos en la disminucidn de la ogregacién plequetaria -

en dosip utilizadas habitualmente para eate fin.

Se dipend este trubajo con el objeto do obe-
gervur sn forma dJdireecta las elteraciones que enh la —--
arregaclén nloquetaria ge nrodujeron en diferentes in-
tervalos después do haberse iniciado o1 tratamiento, -
en pacienteg gque presentabsn factoras de riesgo nara -

cursar con almin evento trombdtico.

La inveatigneldn nretende proporcionur ele--

amntos més firmos para obtener un criteric definido en
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la utilizacién de estos medicamentos en la nrevencién
‘de padecimientos tromboembdlicos tanto en pocientes —-

ambulutorios como en los que se encucrtran hosoitaliza

dos.



II..PROBLENA

Se sabe tue la agregacidn plaguetaria as un
foctor importante on la formacidn del trombo, vor lo =
cual ae huan utilizado antiagregantez plagqueterios como
el diriridamol y el fcide acetilsalici{lico como trata-
miento para nrevenir trombosls en agquellos pacientes -
gue tienen riesgo de pregentarla. Se han utilizado Ane
diatintemerte, sin enbargo es importante delimitar la
afectividad ¥ el tiempo de inicio de cu nceidn como —
nnﬁiauregunte planuctaric de cada uno de Yom fArmacos

antes menclonndos.



ITl,~-HIPOTES3I1IS

Bl mecanismo de accién del diniridemol y del
ficido acetilsalicflico non distintes, notuando a dife—
rentes niveles pobre ln agrepmreidn plaqueatarim, vor lo
cunl la efectividad de cada uno de entos medicamentosn

¥ el tiemoo de inicio de su aceldn es diferente.



IV- ANTECEDENTES

l.- PIZIOPATOLOGIA

Las plaguetns conmrtituyen un ealeaments fundo-
mental en el procesc hemostético donde metian o diver—
808 nivelen an 1 secuencin de renccioncn que tienen -
como objotive eviter o reducir la pérdida de sangre. -
Perturbacjiones en la funcién de dichos elementos pue-—
den dar lugar a alterncionen importantes del proceso -
hemontfitico, sea nor defrcto {hinoconpulabilided} o -
por exceso (hipercenrulanilidad o trombosin). Ims nla-
quetap durante el proceso de su nrregacidn, nor otra -
porte, libernn unaz serie deo fnctores mitopénicos o em-

timulantes del creeimiento celular sque desemneflan, a -



huen sesuro, un papel fundamental en ¢l desarrollo de
las lesiones atervesclerdtican y, quizdis también, en ~

el de otrus alteraciones de la nared viacular.

Laa nroctarlandinas modulan de manera desta-
coda la interaceidn entre las nlasuetno y la nared vas
cular, aasl como la intenzidad y sentido en nue se pro-
ducen lu gerie de nrocosos ¥y rencciones carncteristi--

cop de la hemontucia y 1a trombornis,

La formucidn de los agregudos nlajuatariecs =
eagtd faciliteda por la nresencin de tromboxano A2 re--—
oultunte del metoholisme de la progtaplandina H2 (PGH2Z)
a nivel de lus nropina nlanuetan; la nroduccidn abundan
te de mproataglandinnn nor narte de las nlagquetas nodria
ser futnl nara el individuo debido a la oxcesiva cone-
titueidn de trombos nque tendria lugar en astos condi--
ciones. Al efecto trombogbénico del tromboxano A2 aop ——
onone lo accidén de otro derivade de las nrostaplandi--—
nos, le nrostnrlandine I2 (PGI2) o nroatacieclina, sin-
tetizada por las edlulus de la nared vascular y dotada
de capnacidad entiagrepante y vasedilatadora. Lo produg

cién de PGI2 wor nnrte dol ordotelio vascular conntitn



ye probablemunte, el nroceso fislolédriceo mor medio del
cunl ge controle la intenaldad de 1o hemontanis y se -
evita lu formucidn de trombos en el individue normal.

Por ¢ats razén, hay gue nenoar cue on anuellos cnson

en log (que ae oltera el ecuilibirio entre la nroduccidn
de tromboxano A2, nor nurte de lan ala-uetas, y de ——=
PGI2, por narte del endotelio vanculur, en favor el =
nrimero, hobrd una mayor tendencia a 1z trombosia, aaf

como al denarrollo de looiones uteroceaclerdticens,

La hinersensibilidad de lus vwlanuetas ha sido
obpervada en numeronos cafdos de sterocscleronia y en -
cuadros o enfersedndes asociadag con la anariecidn de =
la migmn. Ademfis de los caron de hinerlinonroteinemia
tino IIa, }las nlaruetas Jde individuos digbéticon, de -
los rue han nobrevivido o un infarto, o de los conejon
en lon jua ha fido nrovoecada lesidn ateroesclerdticn,
exibon mayoer renaibilidad a 1a nceidn de los agenten -
arragantes nlonuetarios y sintetizun mayor cantidad de
tromboxanos & nnrtir de una cierta cantidad de doido -
aranuidénico, qua lag ploquetan de log individuos con-

troles sanos.



Tantoe ¢l dipiridamol como el Acido ucetilsa-
licilico se hun utilizade on 1a clinica nor nus efec—e
tos como apenten antiaprepsantes pla- untaricn en aquo—

1los puacientes que presentan r~iespeo #lto de trombosis.

Desde 1977 en nue en un articule del Journal
ne reportd que ln nonirina tenfa un efecto uvrofildcti-
co para el degarrolleo de tromhosis venosa postonerato—
ria y embelia nulmonar, se ha reportndo on muchos arti
culos al respecto rue la uspnirina tiene efecto pera —-
prevenir eventos tromboembdlicosn debido a que induce =
un defecto funcionul de lap nlaequetis, demostrado oli-
nicamente nor una nrolongueidn del tiwmno de sangrado.
Bionuimicamunte esto es debido a inactivancién & travég
de acetilucién de lu enzimo ciclooxigenasan, y debido a
agto se realigm 1la eliminacidén de la sintesis de trom=-

boxano A2.

Bl diniridamol aoctda intensificande el pooi-
ble efecto benéfico de lo prostaciclina enddgena, dip~
minuyendo anf 1ln agrerncidn nlanuetaria y nroduclendo

vusodilntacidn,



2.~ ALGUNOS ASPECTOS PARMACULOGICOS DEL DIPIRIUAMOL Y

ACIDO ACETILIGALICILICO.

LIPIRINANOL.~ Hs una iustuncia derivada de la
dipiridinodipirimidina, existe como nolvo amarillento,
eriatulino, amarge e inodore, muy soluble en alcohol y
noco goluble an afun. Sus cfectos farmacoldpicos aon -
muy nemejantes a loa de la napaverina. Relajs el mipcu
lo lino, dieminuye 1A resintencia vascular coroneria,
aumenta el flujo coronario ¥y la tensién de oxigeno en
1la sangre del seno coronurio. kEn dosis terapéuticas no
eltern la presidn arterial ni la resistencia periféri-
ca. No ea convincente la evidencia clinica de que ali-
via o previene log utoques apgudos de ungina de necho.
Tiene oropledades antitrombéticas. Inhibe la agregi---—
cién plaquetaria primaria impidiendo la formacidn de -
tromhoa al sumentar ¢l contenido de AMP=~ciclico, debi-
do & la inhibicidn de la actividad de la fosfodlestern
sa; ademfs, ichibn la recantura celular de le adenosi-
na; este dltimo nuceso nparece explicar el efecte vapno-
dilatudor curonario selectivo del dipiridoamol, ya que
sumenti 1a liheracién de adenosina, en &l micecardic ip

quémico, reppongable de la vasodilatacién. Se abnorbe
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bien por la via oral y el efecto antiaprregante plague—
tario se cbtiene ranidamentn, las concentraciones plag
métichao efectivas con de apraximadamente 3-5 umol/l. -
J# excreta por lu bilis m trovéz de las heces lecalen.
Se mcepta que eate medicemento por el nulo tiene poco

valeor clinice, nero eate aumentu cuando e aAasvcla can

anticoapulunten orules y asnirina, a través de un efeg

to pinérelco.

Se han reportado alsunas reacciones adversar
lan vuales guurdan relacidn con la dosis del medicamen
to, entre lap més comunmente encontradas son: cefalea,
vértigo, palpitacionea, debilidad, anrtenin, sincope, -
bochornos, axantemsa, trastornon gastrointeatinalen, =-
nfdusea, vémito y diarrea. En prandes dosis buede oca-—
sionar vusodilatacidn nerifTérica imnortante e hinoten—

sidn.

ACIIK ACETILSALICILICO.- Ea un fdrmaco ainté

tico, derivado del dcido selicflico. Eg un polvo bhlan-
co, cristplino, poco soluble en agua y muy soluble en
medio alenlino; ademés de sus afwcton ya muy bien conp

cidos como mnalgépico, antiinflamatorio y antiplirético
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e8 un eficagz inhibldor de la ofntesis de las proata-——
glandinae; inhibe la agregacidn planuctarin e incremen
te el tiempo de nangrudo, establliza los linosomas y -
reduce la permeabilidad canilar. Desaconla la foefori-
lacidn oxidativa y oroduce alteraciones en el spuili--—
brio Acido-base. A dools altes nosee efecto uridcosdiri-
co 8 hipoplucémico. Es irritante en la mucosa gAstrica.
Varics de loa efectos del Acldo acetilsalicilico pe ==
atribuyen & la capuacidad nue tiene pare inhibir la bio
pintenia de prostaglmndinas. Este medicamento gpe absor
be satiefactoriamente por la ¥iam oral, parcislmente en
el entdmage y princinalmonte a nivel intestinal; lae -
concantraciones nlasmAticas se observan & los 30 min.

¥ #on méximun a las 2 hs. nosteriores a la administra-
cién bucal. Se distribuye cmpliamente en el orpganismo,

incluso. en el linuido sinovial, espinal y neritonesl;

en 1o sulive ¥ un la leche materna; nenetra lentamente
la barrera hamatoencefélica ¥ atraviega rdpldamente la
placente, Se fijn en un 50% a las protefnas plagﬁdtin-
cans. Se metaboliza rédnidamente {vida media plasmética

de 15 min,) en cvlasma e hipado a dcido salicilico (me-
tabolito ectivo el cual se uns en un 90 ® & las protof

nas plasmiticaa); este metabollito se conjuga con gliel
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na (fdcido salicildrico) y una pequeiia fraceién ne oxi-
da a8 dcldo gentisico, He excrotd por 1la orina nrinei-=-
paelmente como feido malicildirico (75%) y er menor gra-
do como #ecide salicflice (10#%) y decido gentisico {1X).
El 4cido Balieflico nresents una cinética denendiente
de la dosin de dcido ncetilsalicilico, anf el tiempo -
de vida medin del dAcido ovalicflico co de I ha, coen do-
sig de 300 mg, de Acido acetilamlicflico; se incremen—
ta u 6 ha, con docio de 1 gr. y 8 20 ha. con dogsias de
10 gr. La excrecidén del deido salicilice y sus metabo-
litos es denendiente del pHy en la orina alealina ae -
eliminn hasta un 85% como saliciiato libre, en tanto =

que en oriru Acida es de solo 5%.

Je¢ ha sugeride su utilidad en la nrofilaxis
del infarte al miocardio ¥y en la trombosis noptoperato
ria de los venas profundas. Se han encontrade alpunas
reacciones adveraan, las cuales son npoco Irecuentes a
dosis bujan; las mféin comunea ron: alteruciones gastro-
intestiniles {(ndusea, vémito, uleceracidn féhstriea o in
testinal). Otraez rescciones nue donenden de la inhibi=-
cidn de la wrrepacién nlaqueterin come la prolonfacidn

del tiemnpo de sanprado antes y deanufés del narto y en

13



otras maniobras nuirdrgicas, ugf tambidn vor lu inhibi
cidn de 1a sintvals de lag nrostasrlandinuee nroduce nro
longacidn de la gestacidn o del trabajo de parto. La -
toxicidud a donis ultag y renetidas de salicilatos (ma
licilinamo) oe munifiesta como cefalea, mores, visidn -
borrosa, cansancio, somnolencia, temblor, inouietud, -
sudorucidn, oed, tinitus, vértiro {(u niveles plasméti-
com de 200 up/ml.); hiperventilacidn {350 yg/ml.); &l-
palosis resniratoria, ancidosis metabdlieca (500 ng/ml.);
enamia, heputotoxieidad reversible (200-400 pg/ml.); ;
hipoprotrombinemia, iiebre, coma, colepso turdiovascu-
lar & insuficiencis renal (400-900 us/ml..). Las remccig
nos de hipergennibilidad incluyen: renchas o urticearia,

rinitio, sinusitis, pélipoa nasnles y asma.
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V.-0BJETIVOSE

OBJETIVO GENERAL

Conocer el efecto anticgregante plagueturio
del dipiridemol y del &cido acetilsalicflico en mnacien
ton de alto riengo de trembosis, determinando &l tiem-
po de inicio de ru accidn antiarregante. 3¢ compararé

dicho efecto entre loa fArmecos en entudioc.

CRJETIVOS PARTICULARES
1.- Determinar el tiemro de inicio de secocldn

como antimgregante plaguetario de 75 mg. de divirida~-

mol.

2.~ Determinnr el tiempo de iniecio de accidn

15



como antlagregante pla~uetaric de 300 mg. de fcido Aace

tilsnlicflice.

3.~ 0o determinavd lm efectividad de cando une
de log fhrmacon en estudic de scuerdo & nu afecto anti

agregante nlaguetario.

4.~ Se¢ comparard la efectividod come antiarra

gante planuetario entre diniridamol y fdcido acetileall

cilico.
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VI.-JUSTIFIGACION

Jabemon . ue Yor eventos trombdticos rio gon -
nnda raro en nueatro medio, los cunles oe vrepenten -
A diversos niveles de le economim, debido a este proce
g0, un gren nimero de wocientes prasentan algin tipo de
incanacidad e incluro nuede crugarles 18 muerte; ea --
por ésto gue la pravencidn temorsne reviste una gran -
imnortancie robre todo en anuellos socientes de los =
cualen ne conoce nue nresentan riernyo de trombosis 319_

vado,

Actuslmente se cuenta con medicamentos que -

nor su meecaninmo de pecidn como el dipiridemel y el --
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Acido acetilaalicilice, producen un efecto inhibitorio
de la agregacidén plaquetaria, niendo esto dltimo un —-
foactor importante en la formacién del trombo, su utiil
dad es conocida, sin embargo se han utilizade indistin
tamente y no ae ha llegndo a un conocimiento en cuanto
a la relacidn dosin y tiempo de accién de cada uno de

los medicamenton.

El objetivo de este trnbnjo consimte precisa
mente en definir en que tiempo action y que efectivi--
dad %tienen, con lo cunl e tendria un criterio mds am-
plio en su utilizocidn en pucientes nue requieren un -
trotamiento preventivo por presentar un alto riespgo de

trombosis.
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VIE-MATERIAL Y METDOS

(DI SEAHdO)

El estudio que ne realizé Fué de tipo exneri
mental, longltudinael, prospecetivo, comparativo y abler

to.

Se estudiaron 18 pucientea de ambos naxon, =
mayorea de 18 aflos, los cunleo tenian riesgo de trombo
sig, conpidorando éstoa comot: Sexo, edad, tratamiento
con estrfgenos o nrorestfliFenos, diabetea mellitun, oha
cidid, nadecimientos cardimcos, arritmias, padecimiond
toa pulmenares, virices de miembros inferieresn, flebi-

tis, arteritis, reposo prolengudo, enfermedadeos nooplé
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aicas, cirugia de cadera, préntata, fractura de féqur

y cirugia muyor de 2 ho.

Nuove nacientes fueron tratades con dipirida
mol ¥ nucve con dcido mcetilaoalic{lico, cada uno a do-
gis hubiturles, pora eastos casoa, dipiridamol 75 mg, -
/8 he. VO. y Acido ncetilnalicflico 300 mg. o/ 24 ha.

vao.

Se midid la apgregocidn vlanueotoria antes de
inicinr el tratamiento, a las 2 hg., a laa 24 hg., y --
doapies de 5 dfian de tratamiento, nars dicho fin po -
utilizé la técnice que me describe mdAc adelante; los -
datos obtenidos se anotaron en la cédula de recoleccidn
que oe disefld y la cunml ne anexa. Se nolieiltaren antes
del eatudic loa siguienten oxAmenes de laboratorio:
Biometrin hemAtica
Quimica sanguinea
Exeimen genaral de ordna
Tiempo de protrombina
Tiemve parcial de tromboplagtina

Tiempo de aanprado

20



5a excluyeron del ontudio a anuclloz naclen-
ten Aue tublieron Alpin problema de consulacidn detecta
doa ankas del eastudio, nue oresentaran enfermedad ul-—
cerapdpticn, alte ricapo de hemorragia y agquellos que

por alguna causa fuera neceparia su anticoapulacidn.

Se elimind a aquellos nacientes aue durante
el estudlio prenentaron alpuna reaccidn adversa a losg -~

madicamenton en estudio,
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DESCHIPCION DE LA TECNICA

FUNDAMENTO:

La agremacidn planuotaria es la capacidad ——
que tienen lea plaquetes de¢ unirpe entre si. Este fend
meno esté mediado por calclo, fibrinfégenc, la fraceién
Von Willebran del factor VIII y ADP y so modula o limi

ta por un equilibrio entre Tromboxeno A2 y Prostacicli

NR.
HATERIAL:
Tubo de 12 x 75 ailiconizade
Plpetans terminales de 1.0 ml.
Crondmetro
Adrenalina (10 wmg/ml.)
METODO

Ohtener plasma rico en plaguetan (PRP} el —-
cusl ss prepara centrifugando ol tubo con la sangro -~
citratada p 1500 rpm. durante % min., pegsendo el plap-
ma sobrenadante a un tube siliconizade. En un tubo de
12 x 75 siliconlzado coloucar 0.5 ml. de PRP y 0.2 mi -

de adrenalina, en ol momento de agregar la adrennlinae

22



se iniclia el conteo con el crondmetro, Ae asitn el tube
¥ so empleza r ver 1o aglutinocidn macroacépica de las
plagquetas, apitondo suavenente el tubo, en el momento
que emplsza 1é aglutinacién se detiene el crondmetro.
Es conveniente correr un testipgo en las mismas condi--

clonen.,

La prueba debe efectunrse antes de 30 minu--

tog despuas de extralda la sangre.

INTERPRETACION

Normel: 18 a 31 sepundos.
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CEDULA BDE RECOLECCION DE DATOS

PACIENTE No

HEUICAMENTO

NOMPRE
EXPEDLYENTE
KDAD
SEXO
FECHA
PACTOHES DE RIESGO

1.- Sexc femenino 10.- Variceg de miembres inf.
2.- Mayor de S0 afios 11i,~ Plebitin
3.- Tratamiento con eatrégenos 12.- Arteritis

o progestdgenon 13.~ Repopo prolongado
4.,- Diaketes mellitus 14.~ Enfermadad neoplasica
5.~ Obeaidad 15,- Cirupf{e de cadaera
6.~ Padecimiento cardiaco 16.- " de préatata
7.~ Crecimiento wventricular 17.- " de fémur
8.~ Pibrilacidn auricular 18.=- " mayor de 2 ha.
9.- Padecimiento pulmonar

No. de factores de riearpo 4
EXAMEHES PREVIOS FECHA
BH Qs RGO PRUEBAS DB
Hi Glucona Color COAGULACION
Het Urea Deneidad TP
VCM Craatinina Proteinaa TPT
Leucociton Colenterol sangre T3
Plaguetan Leucocitos
Bactarian

AGREGACION PLAQUETARIA

TIEPO RESULTADOS
Inicial
2 hs.

24 ha.

5 diaa
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REACCIONES ADVERSAS

1l.,- Cefaléa 14.- Sudaclén
2.- Vértipgo 15.~ Sed
3,- Moreo 16.~ Tinituas
4.~ Vigidn borroaa 17.-~ Polipnea
5.- Uebilidad 18.- Palpitucionen
6.~ Antenia 19.~ Urticaria
T+~ Sincope 20.~ Sinusgitia
8.~ Bochornos 21.~ Asma
9.~ Ndugen 22.- Vénmito
10.- Cansuncio 23,- Dimrrén
1l.- Somnolencis 24.- Gastritis
12,~ Tamblor 25.=- Ulcera pénticn
13l.= Inquiatud
Ho. LEVE | MODERADA ]| SEVEHA | FECHA Y HORA | DURACION | 'HAPANIENTO
D3 INICIO O ECLPICAR
LEVZ: El paciente lo refiere, nero no le causu inquietud

LIODERADA:

Causra innuietud en ol naciente

3uUVERA: QuLlige a cugnender el tratamieonto

25




VIII.- RESULTADOS

Se estudiaron 18 nacienten con las sipuien—-
tes caracterfstican: gexo masculine 10, sexo Ffemenino
8, lo que comprende el 55.5 % ¥y 44.5 % reopectivamente
(grafica Wo. 1). La edad fluctué entre 3l y 79 aflos gon
una media de 62.3 afios, con 1la distribucidén que oe ob-

aerve on la tabla No. 1.

Log pucientes epgtudiados presentaron facto--
reg de riespo para trombosis en nlmero variable entre
1l y 8, con un promedio de 5.2; se tomaron como facto--
reg de riespo los sipuienten: sexo femenino, edad ma--—

yor de 50 afios, tratamiento con ectrégenos o progesté-
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genos, diobeten mellitun, obeuidnd, padecimiento cor--
diaco, crecimicnto ventricular, fibrilocidén auriculay,
padecimiente pulmonar, vArices deo miembros inferiores,
flebitine, erterltis, reposo prolonfndo, enfermedoden -
neopldsicas, cirugin do cadera, préstata, fémur y ciru
gia mayor de 2 hp. De acuorido a la adnd eontos factoren
ge muestran en la ;riafica No. 2, cncentréndose que el

mayor nfinero de factorea de rieafo lo presentoban los

nacientes del grupo de edad de 60U o £9 aflos.

A nueve pacicnten ve les administré dipirida
mol a dosis de 75 mg. /8 Ho. y se midid la agrersacién
plagquetaria, al inicio del tratamiento, ento en, inme~
dintamente antes de administrar la orimera donois del -
farmace, o lag 2 he.,, & las 24 hao,, y a loo 5 dias en-
contréndeone losg spipujenten resultadop: en la segunda -
muestra tomoda aumentd el tiampo de n#rogncién plaque-
taria en 14 eeg. on relacién a la inicinl, a las 24 hs
17.4 seg. y o log 5 dios 19.)3 ceg. (tobln Mo. 2). Otros
nueve pacientes fueron tratades con dcldo ucatilsﬂlici
lico o dopio de 300 mg. cf 24 ha., midiendose la agrega
cidn nlaguetaria en 18 misma forma deserite pare leos -

puciontes que tomuren diniridamol, cncontrdndose que o
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lus 2 hg. el tirmpo de apregucién plagueturic ocumentd
un promedio de 5.1 seg. con respecto al inleinl, a las

24 ha, 23.4 seg. ¥ a lono 5 dias 29.) seg. {tabla No.2).

Je observé que el tiempo de agregacidn nla--
Nuetario eumentd en cada uno de lons intervalos medidos
tunto con el dipiridwunol como con el Acido acetilseli-

cflikeo (grafica Ne. 3) y {gré&ficn No. 4).

Al comnarar loas repultados de loo pacienten
a los que se lesg administrd uno y otro modicamentios ee
encontré nue A 1ea 2 ha. el tiempo de arregacifn nla-—-—
quaturie fué norcentusimente mayor con el dipiridamol
que con el ficido ncetilemlicilico {préfica No. 5}, sin
embargo, a lag 24 ha. ¥ a los 5 dias sa encontré un ma
yor tlempo de agrepgucidn plaguetarin con el dcido ece-

tilgalicflico (pgrafica No, 5).
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TABLA No.

PORCENTAJE DE PACIENTES

POR EDAD
EDAD No, DE %
PACIENTES
30-39 2 11.11
40~ 49 1 5. 55
50=59 4 22.22
60-69 3 16.66
T0~-79 8 44.44
TOTAL 18 100.00

1
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2

GIAFICA Na

FACTORES DE RIESGO

POR EDAD

40-49  50-59  6U-69 7079

306-39

BOAD
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TARLA No. 2

TIEMPO DE AGREGACION
PLAQUETARIA
“DIFERENCIAL"

TIF¥PO

DIPIRIDA-
MOL

ACIDO
ACETILSALL
[}
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GRAPICL Noo 3

AGREGACION PLAQUETARIA
GON
DIPIRIDAMOL

SEBO.

100
a0
8o
T0 4
60 4
50 .
40
30

20 4

10

INICIO 2 HS 24 N5 5 DIAS
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GRAPICA No.

AGREGACION PLAQUETARIA
GON
ACIDC ACETILSALICILICO

SEQ.
100

90 |
8o |

INICIC 2 HS 24 H3 5 DIAS

4
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GRAFRICA No. &

AGREGACION PLAQUETAR|A
COMPAPACION ENTRE
DIPIRIDAMOL Y
ACIDO ACETILSALICILICO

BEG.
w0

90
80
70
60 |
50
40 |
30
20

0

INICIO 2 HS 24 HS 5 DIas

DIPIRIDANOL

BEZ] acIpo ACETILSALICITICO
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IX.~- COMENTARIOS ¥ CONCLUSIONES

En el prasente estudic legc paclentea que mds
fracuentemente encontramos con fuctores de riepgo para
trombosls son aquellos que presentaban algunn enferme-
dad c¢rénica como diabeten mellitus, hipertensidn arte-
rial, cardiopatin o bien que por otro motivo permane--
cen en repgsc durante periodos pro}onﬁudoa; todon eg=~
tos paclentas tienen en un momento dede predisposicidn
para pregentar un evento trombStice. En la liternturn
médica Be describe nue el tratamiento con antliagreman-
tes plaguetarion disminuye el riesgo de trombosio. Ac-
tualmente se utiliean coﬁ eate fin tonto ol diririda--

mol como ol feids acetiloalicflico, ambus drogus oumen
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tan el tismpo de ugregacién nlagquetaria, siendo este =
el mecanismo por el cusl digminuye la formacién do ---
trombos y de ahi su efecto benéfico en la prevencién -

de tronmboais.

Nonotros obtuvimoo deppués de realizar aste

trabajo las siguientes conclusiones:

El grupo de edad que mide factorea de riesgo

pars trombosis presentd fue de 60 a 69 aflon.

Le mayor parte de los naclentes que Be eatu-
dlaron presentaban =l iniptq del tratamiento una agre-

gaeidén plagquetaria dentro de los limites normalaec.

Tanto el grupo tratado con diniridamol, como
son dcido acetilpalicflico tuvieron una rospueste favo
rable, sumentando el tiempo de su agregacién plagueta-w

rie.

Epta respussta fué mAs significativa con el
dipiridamol durante las 2 primeras horas de tratamien-
to, sin embarge a las 24 he. ¥ a los 5 dips se encon—

tré una mayor respuesta con el dcido acetilsaligilico.
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Durante el tiempo «do obgervacidn ninmin pa--
ciente precentd efectos advernos a estan druﬂhn qug —-—

contraindicarun gu upso.

Lon paclenteus que se estudiaron, en peneral
nragentaban los exAmenen de laberatorie basales tue ue
solicitaron dentro de limites normales ¥ en niNifuno --

fue necesaria lu anticoasgulacidn.

Con lo anteriormente dicho podemos afirmar —
que en anuaellos pacientes que nresantan riesgoo nara —
tromhonis es necaparic su tratamiento »reventivo con -

alguno de los fArmacos en entudio.

y
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