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RESUMO

Hste estudo examina a eficacia do acido acetilsalicilico (AAS) na prevengio secundaria de infarto agudo do miocardio (IAM), um
tema critico devido a alta prevaléncia de doencas cardiovasculares e a necessidade de reduzir a morbimortalidade associada a eventos
recorrentes. A andlise considera os beneficios e riscos do uso continuo de AAS em pacientes pds-infarto, incluindo fatores como
dose-resposta, efeitos colaterais e variaveis demograficas e clinicas. A metodologia compreende uma revisio sistematica e meta-
analise de ensaios clinicos randomizados, utilizando bancos de dados como Google Scholar, Scielo e PubMed para identificar estudos
pertinentes. A pesquisa abrange a dosagem de AAS, frequéncia de novos eventos cardiacos, efeitos colaterais e fatores que influenciam
a resposta ao tratamento, como idade, sexo e comorbidades. Os resultados indicam que o AAS reduz significativamente o fisco de
eventos cardiovasculares subsequentes. Doses entre 75 a 150 mg/dia apresentaram um bom equilibtio entre eficicia e seguranca,
prevenindo aproximadamente 36 eventos vasculares por 1000 pacientes tratados por 27 meses. Contudo, o uso cronico de AAS
esta associado a um tisco aumentado de sangramento gastrointestinal, especialmente com doses de 325 mg/dia, que aumentaram
o risco de sangramento em cerca de 1% ap6s cinco anos. Nao foram encontradas diferengas significativas na eficacia entre doses
baixas (75 a 150 mg/dia) e médias (160 a 325 mg/dia), embora doses mais altas estejam ligadas a um fisco maior de sangramento. A
individualizagao da dose, considerando o perfil de risco do paciente, como idade e uso concomitante de outras medicagdes, € essencial.
Conclui-se que 0 AAS € eficaz na prevengio secundaria de eventos cardiovasculares em pacientes com histérico de IAM, com doses
trecomendadas vatiando entre 75 a 100 mg/dia, ajustadas conforme as necessidades individuais dos pacientes. Essas descobertas sao
cruciais para otientar praticas clinicas e politicas publicas, enfatizando estratégias de interven¢ao baseadas em evidéncias e supervisao
médica cuidadosa para maximizar os beneficios e minimizar os riscos do tratamento com AAS.

Palavras-chave: “Acido Acetilsalicilico”, “Prevencao Secundaria”, “Infarto Agudo do Miocardio”

ABSTRACT

This study examines the efficacy of acetylsalicylic acid (ASA) in the secondary prevention of acute myocardial infarction (AMI), a
critical issue due to the high prevalence of cardiovascular diseases and the need to reduce the morbidity and mortality associated with
recurrent events. The analysis considers the benefits and risks of the continuous use of ASA in post-infarction patients, including
factors such as dose-response, side effects, and demographic and clinical vatiables. The methodology comprises a systematic review
and meta-analysis of randomized clinical trials, using databases such as Google Scholar, Scielo, and PubMed to identify relevant studies.
The research encompasses ASA dosage, frequency of new cardiac events, side effects, and factors influencing treatment response,
such as age, sex, and comorbidities. The results indicate that ASA significantly reduces the risk of subsequent cardiovascular events.
Doses between 75 to 150 mg/day showed a good balance between efficacy and safety, pteventing apptoximately 36 vascular events
per 1,000 patients treated over 27 months. However, the chronic use of ASA is associated with an increased risk of gastrointestinal
bleeding, particulatly with doses of 325 mg/day, which increased the tisk of bleeding by about 1% after five years. No significant
differences in efficacy were found between low doses (75 to 150 mg/day) and medium doses (160 to 325 mg/day), although higher
doses are linked to a greater tisk of bleeding. Dose individualization, considering the patient’ risk profile, such as age and concomitant
use of other medications, is essential. It is concluded that ASA is effective in the secondary prevention of cardiovascular events in
patents with a history of AMI, with recommended doses ranging from 75 to 100 mg/day, adjusted accotding to the individual needs
of the patients. These findings are crucial for guiding clinical practices and public policies, emphasizing evidence-based intervention
strategies and careful medical supervision to maximize benefits and minimize the risks of ASA treatment.

Keywords: “Acetylsalicylic Acid,” “Secondary Prevention,” “Acute Myocardial Infarction”
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Eficacia do 4cido acetilsalicilico na prevengao secundaria de infarto agudo do miocardio

INTRODUGCAO

O infarto agudo do miocardio (IAM)

representa uma das principais causas de
mortalidade e morbidade em todo o mundo, sendo
uma emergéncia médica que exige diagnodstico
e tratamento imediatos. O IAM ocorre quando
o fluxo sanguineo para uma parte do coragao é
abruptamente interrompido, geralmente devido
a formagao de um trombo sobre uma placa
aterosclerotica nas artérias coronarias. Este
evento leva a isquemia e morte do tecido cardiaco,
resultando em danos cardiacos significativos ou
morte se nao tratado prontamente.

Dentro do espectro de estratégias para
manejar e prevenir o IAM, o uso de acido
acetilsalicilico (AAS) tem um papel consolidado,
especialmente na prevencao secundaria de

eventos cardiovasculares, visto que atua
significativamente evitando a formagao de novos
trombos arteriais, que sao a causa subjacente da
maioria dos infartos.

O objetivo geral do artigo consiste
em Avaliar a eficicia do AAS na prevencao
secundaria de infarto agudo do miocardio através
de uma revisio sistematica e meta-analise de
estudos clinicos randomizados. E os objetivos
especificos delineados para alcancar esta meta
incluem, identificar e sintetizar dados de ensaios
clinicos que avaliaram o impacto do AAS na
prevencao de novos eventos cardiacos em

pacientes que ja sofreram um infarto; examinar

a relacao dose-resposta do AAS na prevencao

secundaria do infarto agudo do miocardio;
avaliar os efeitos colaterais e triscos associados
ao uso continuo de AAS em pacientes cardiacos;
determinar a influéncia de fatores como idade,
sexo e comorbidades na eficicia do AAS como
preventivo secundario e analisar a aderéncia ao
tratamento com AAS e seus determinantes em
uma populagio pos-infarto.

Dessa forma, este estudo atual ¢
fundamental, visto que a prevencao secundaria
de infarto agudo do miocardio IAM) ¢é crucial
para reduzir a morbimortalidade associada a
eventos cardiovasculares recorrentes. O AAS,
reconhecido por suas propriedades antiagregantes
plaquetarias, ¢ amplamente utilizado para mitigar
o risco de novos infartos em pacientes com
histérico de IAM. Dada a prevaléncia global de
doencas cardiovasculares, que continuam sendo
a principal causa de morte no mundo, ¢ essencial
revisar sistematicamente e analisar através de
meta-analises a eficicia do AAS, visando otimizar
as estratégias de tratamento e oferecer diretrizes

baseadas em evidéncias robustas para a pratica

clinica.

METODOLOGIA:

O presente trabalho constitui uma revisao
sistematica e meta-analise destinada a avaliar
a eficacia do AAS na prevencgao secundaria de
IAM enfatizando a anilise de estudos clinicos
randomizados. Esta revisio tem como objetivos

especificos identificar e sintetizar dados de
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Eficacia do 4cido acetilsalicilico na prevengao secundaria de infarto agudo do miocardio

ensaios clinicos que avaliam o impacto do
AAS na prevencao de novos eventos cardiacos,
examinar a relagdo dose-resposta, avaliar os
efeitos colaterais e riscos associados ao seu uso
continuo, e determinar a influéncia de fatores
como idade, sexo e comorbidades na sua eficacia.

Os critérios de inclusdo para esta revisao
abrangem estudos que focam na prevengiao
secundaria do IAM utilizando AAS, excluindo-se
pesquisas que nao concentram especificamente
nesse aspecto. Serdo utilizadas bases de dados
eletronicas como PubMed, Scielo e Google

Académico, com palavras-chave como “acido

<<
b

acetilsalicilico”, “prevencio secundaria”, “infarto
agudo do miocardio”, e termos relacionados.

O processo de selecio dos estudos
envolvera

uma metodologia quantitativa e

descritiva. Inicialmente, serao identificados
resumos que atendam aos critérios de inclusao,
seguidos por uma analise aprofundada dos
textos completos para verificar sua adequacio e
relevancia aos objetivos do estudo. A extragdao
de dados incluira informagdes sobre a dosagem
de AAS, frequéncia de novos eventos cardiacos,
efeitos colaterais, e fatores que influenciam a
resposta ao tratamento.

A avaliagio da qualidade dos estudos
considerara o rigor metodologico e a relevancia
clinica. Esteartigo visa fornecer uma compreensiao
abrangente dos beneficios e riscos do AAS na
prevencao secundaria do IAM, fundamentando
clinicas

as recomendacgoes e possivelmente

ajustando as diretrizes de tratamento existentes

para melhorar os desfechos clinicos e reduzir a

morbimortalidade cardiovascular.

RESULTADOS

EM ANEXO

Com base na revisao sistematica e meta-
analise realizada, os principais resultados obtidos
sobre a eficacia do acido acetilsalicilico (AAS)
na preven¢ao secundaria de infarto agudo do
miocardio (IAM) foram os seguintes:

1. Redugio de Eventos
Cardiovasculares:

- A terapiaantiplaquetaria, principalmente
com AAS, resultou em uma redugio significativa
de aproximadamente 22% no risco de eventos
vasculares subsequentes (infarto do miocardio
nio fatal, acidente vascular cerebral nao fatal e
morte vascular).(->>7

- Em termos absolutos, a terapia com
AAS evitou aproximadamente 36 eventos
vasculares por 1000 pacientes com um infarto
prévio tratados por uma média de 27 meses,
38 eventos por 1000 pacientes com um infarto
agudo tratados por um més, 36 eventos por 1000
pacientes com um acidente vascular cerebral ou
ataque isquémico transitorio tratados por 29
meses, 9 eventos por 1000 pacientes com um
acidente vascular cerebral agudo tratados por
0,7 meses, e 22 eventos por 1000 pacientes com

outras caracteristicas de alto risco tratados por 22

meses.?
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2. Eficacia por Dose:

- Nao houve diferengas significativas em
termos de eficacia ou seguranga entre as doses de
75 a 150 mg/dia (chamada de dose baixa de AAS)
e 160 a 325 mg/dia (chamada de dose média de
AAS).(LZ,%,S)

- A dose otima de AAS para a
prevencao secundaria a longo prazo de eventos
cardiovasculares ainda nao esta totalmente clara.
No entanto, a maioria dos especialistas prescreve
entre 75 a 100 mg/dia. Doses mais altas sio
ocasionalmente utilizadas, especialmente em
individuos com sobrepeso ou obesidade, embora
doses acima de 325 mg/dia estejam associadas a

um aumento no risco de sangramento.’*?

3. Riscos de Sangramento:

- O principal risco associado ao uso
cronico de AAS é o sangramento significativo,
especialmente do trato gastrointestinal. Em
comparagoes randomizadas contra placebo, 325
mg/dia de AAS, quando usado por cinco anos,
levaram a um aumento absoluto no risco de
sangramento gastrointestinal maior de cerca de
1 0/0 . (4,5,9,10)

- O risco absoluto de hemorragia cerebral
¢ muito pequeno, cerca de um evento por 1000

pacientes tratados por cinco anos.*”

4. Populagdes Beneficiadas:
- Pacientes com sindromes coronarianas
agudas, como infarto agudo do miocardio (IAM)

e angina instavel.V

- Pacientes com acidente vascular cerebral
agudo.”

- Pacientes com doencas cardiovasculares
estaveis, como aqueles com sindrome coronariana
cronica, incluindo os que passaram por
revascularizagido com cirurgia de revascularizagiao
do miocardio.!V

- Pacientes que passaram por colocagao

de stent coronariano.®

5. Seguranga e Mudanga de Dose:

- Em estudos como o ADAPTABLE,
nao houve diferencga significativa entre doses de
81 mg e 325 mg diarias em termos de mortalidade
por todas as causas, hospitalizagao por infarto do
miocardio ou hospitalizagao por acidente vascular
cerebral. %1

- Os pacientes designados para a dose de
325 mg tiveram maior probabilidade de mudar
para 81 mg do que vice-versa, ¢ as taxas de
descontinuacio do AAS foram maiores na dose
de 325 mg comparada a dose de 81 mg. %!V

Esses resultados refor¢am a importancia
do AAS na prevengio secundaria de eventos
cardiovasculares em pacientes com histérico de
IAM e destacam a necessidade de considerar

cuidadosamente a dose e os riscos de sangramento

ao planejar a terapia a longo prazo.!?

DISCUSSAO

Os resultados deste estudo fornecem

uma visao abrangente sobre os beneficios e riscos
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da terapia com acido acetilsalicilico (AAS) na
prevencao secundaria de eventos cardiovasculares
ateroscleroticos (DCV). Com base nas evidéncias,
podemos concluir que o AAS tem um papel
significativo na reducdo de eventos vasculares
subsequentes, como infarto do miocardio (IM)
nao fatal, acidente vascular cerebral (AVC) nao
fatal e morte vascular. 37

1.Redugao de Eventos
Cardiovasculares

A terapia antiplaquetaria, principalmente
com AAS, demonstrou uma redugao significativa
de aproximadamente 22% no risco de eventos
vasculares  subsequentes. Hste achado ¢
corroborado por uma série de meta-analises de
ensaios randomizados que incluiram mais de
135.000 pacientes de alto risco com evidéncias
prévias de DCV. Em termos absolutos, o AAS
evitou aproximadamente 36 eventos vasculares
por 1000 pacientes com um IM prévio tratados
por uma média de 27 meses e 38 eventos por
1000 pacientes com um IM agudo tratados por
um més. Estes resultados destacam a eficacia

do AAS em uma ampla gama de pacientes com

DCYV estabelecida.®>*7

2. Dose e Eficacia

Nio foram observadas diferencas
significativas em termos de eficicia ou seguranga
entre as doses de 75 a 150 mg/dia (dose baixa)
e 160 a 325 mg/dia (dose média). A dose

otima de AAS para a prevengdo secundaria a

longo prazo de eventos cardiovasculares ainda
nao esta totalmente clara, mas a maioria dos
especialistas prescreve entre 75 a 100 mg/dia. E
importante notar que doses acima de 325 mg/
dia estdo associadas 2 um aumento no risco de

sangramento.>*9

3. Riscos de Sangramento

O principal risco associado ao uso
cronico de AAS é o sangramento significativo,
especialmente do trato gastrointestinal. Em
comparagoes randomizadas contra placebo,
325 mg/dia de AAS, quando usado por cinco
anos, levaram a um aumento absoluto no tisco
de sangramento gastrointestinal maior de cerca
de 1%. O risco absoluto de hemorragia cerebral
¢ muito pequeno, cerca de um evento por
1000 pacientes tratados por cinco anos. Estes
dados sublinham a necessidade de equilibrar
os beneficios cardiovasculares do AAS com os

riscos potenciais de sangramento.*>*!")

4. Populagdes Beneficiadas

Os pacientes que mais se beneficiam
do AAS para a prevengao de novos eventos
cardiovasculares incluem aqueles com sindromes
coronarianas agudas (como IM agudo e angina
instavel), AVC agudo, DCV estavel (como
doenga arterial coronariana cronica) e aqueles
que passaram por revascularizagdo com cirurgia
de revascularizacio do miocardio ou colocacao

de stent coronariano.?
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5. Seguranga e Mudanga de Dose

Estudos como o ADAPTABLE
mostraram que nao ha diferenca significativa
entre doses de 81 mg e 325 mg diarias em termos
de mortalidade por todas as causas, hospitalizagao
por IM ou AVC. Os pacientes designados para a
dose de 325 mg tiveram maior probabilidade de
mudar para 81 mg do que vice-versa, e as taxas de
descontinuacao do AAS foram maiores na dose
de 325 mg comparada a dose de 81 mg. Isso sugere

que doses mais altas podem ser menos toleraveis,

levando a uma menor adesio ao tratamento. 510

6. Implicagoes Clinicas

Com base nos dados apresentados, ¢é
evidente que o AAS é uma intervencao eficaz na
prevencao secundaria de eventos cardiovasculares
em pacientes com DCV estabelecida. No
entanto, a decisio sobre a dose ideal deve ser
individualizada, considerando os beneficios
e riscos para cada paciente. Doses de 75 a 100
mg/dia sio geralmente recomendadas para a
maioria dos pacientes, enquanto doses mais
altas devem ser reservadas para casos especificos
onde o beneficio potencial supera os riscos de
sangramento.->¥

Em conclusio, o AAS continua a ser uma
pedra angular na prevencao secundaria de eventos
claramente

cardiovasculares, com beneficios

demonstrados em diversas populagdes de
pacientes. No entanto, a monitoragao cuidadosa
e a individualizacio da dose sdo cruciais para
maximizar os beneficios terapéuticos e minimizar

0s riscos associados.

CONCLUSAO:

O uso do acido acetilsalicilico (AAS) como
uma intervenc¢ao para a prevencao secundaria de
eventos cardiovasculares tem sido amplamente
validado por uma robusta base de evidéncias.
Diversos estudos e meta-analises demonstram
que a aspirina reduz significativamente o risco
de eventos cardiovasculares subsequentes, como
infarto do miocardio e acidente vascular cerebral,
cardiovascular

em pacientes

(DCV) estabelecida. A redugdo do risco em

com doenca

aproximadamente 22% ¢é um indicativo claro de
sua eficicia clinica.!*”

A dose 6tima de aspirina ainda nao esta
completamente estabelecida, mas doses de 75 a
100 mg/dia sio geralmente recomendadas para a
maioria dos pacientes. Essas doses tém mostrado
um bom equilibrio entre eficacia e seguranga,
adversos

minimizando o risco de eventos

graves, como sangramento gastrointestinal.
Em casos especificos, doses mais altas podem
ser consideradas, especialmente em pacientes
com maior massa corporal, mas devem ser
administradas com cautela devido ao aumento do
risco de sangramento. >

A monitoriza¢ao cuidadosa dos pacientes
em uso de aspirina ¢ fundamental para maximizar
os beneficios terapcuticos e minimizar os riscos
associados. A individualizacio da dose com
base nas caracteristicas clinicas de cada paciente,
incluindo a avaliagdo de fatores de risco para
sangramento, ¢ uma pratica recomendada para

otimizar os resultados.@%!
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Em conclusio, a aspirina permanece
uma pedra angular na prevencao secundaria de
eventos cardiovasculares. Seu uso continuo ¢
justificado pelos claros beneficios demonstrados
em diversas populagoes de pacientes. No entanto,
a abordagem personalizada na prescricio e
monitoracdo da terapia é crucial para garantir
que os pacientes obtenham o maximo beneficio
terapéutico com o minimo de riscos. Dessa
forma, a aspirina pode continuar a desempenhar

um papel vital na reducao da carga de doencas

cardiovasculares em pacientes com DCV
estabelecida. (1,2)
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Tabela 1: Analise comparativa da dosagem de AAS, frequéncia de novos eventos cardiacos,
efeitos colaterais e fatores que influenciam a resposta ao tratamento em diferentes estudos

Artigos

Luis A. Garcia
Rodriguez,
2016

Dosagem de
AAS

O estudo foca
no uso de
aspirina em
doses baixas,
variando de 75
a 325 mg por
dia.
Observacoes
especificas
sobre dose:
Nio houve
efeitos
consistentes da
dose de
aspirina
(dentro do
intervalo de
baixa dose) nos
riscos relativos
(RR) para
sangramento
gastrointestinal
superior.

Frequéncia
de Novos
Eventos
Cardiacos

Frequéncia de
novos eventos
cardiacos nao
mencionada:
Este artigo nio
foca
especificament
e na frequéncia
de novos
eventos
cardiacos, mas
sim nos riscos
de
sangramento
associado ao
uso de aspirina
em doses
baixas.

Efeitos
Colaterais

Sangramento
gastrointestinal
(GI):
Incidéncia de
sangramento
GI variou de
0,48 a 3,64
casos por 1000
pessoas-ano.
RR de
sangramento
GI com
aspirina foi de
1.4 IC 95%:
1.2-1.7).

RR para
sangramento
GI superior e
inferior foi de
2.3 (IC 95%:
2.0-2.6)e 1.8
IC 95%: 1.1-
3.0),
respectivament
e.
Hemorragia
intracraniana
(ICH):

RR estimado
para ICH com
aspirina foi de
1.4 (IC 95%:
1.2-1.7).
Aspirina
aumentou os
riscos de
sangramento
quando
combinada
com AINEs,
clopidogrel e
ISRSs, mas o
uso
concomitante
de inibidores
da bomba de
proétons
reduziu os
riscos de
sangramento
GI superior.

Fatores que
Influenciam a
Resposta ao
Tratamento

Idade:

O risco
absoluto de
eventos
hemorragicos
aumentou com
a idade.
Historia de
ulcera péptica e
infec¢do por
H. pylori:
Associadas a
um aumento
significativo no
risco de
sangramento
GI superior.
Medicacoes
concomitantes:
A combinacio
de aspirina
com AINEs,
clopidogrel e
anticoagulantes
aumentou
significativame
nte o risco de
sangramento
em
comparagao
com a
monoterapia.
O uso de
inibidores da
bomba de
protons em
combinacio
com aspirina
reduziu o tisco
de
sangramento
GI superior.

Conclusio

O uso de
aspirina em
doses baixas esta
associado a um
risco aumentado
de eventos
hemorragicos,
incluindo
sangramentos
gastrointestinais
e hemorragias
intracranianas. A
dosagem
especifica dentro
do intervalo de
75 a 325 mg por
dia nio mostrou
efeitos
consistentes no
aumento do
risco, mas
fatores como
idade avancada,
uso
concomitante de
outras
medicacoes
(AINEs,
clopidogrel,
anticoagulantes)
e historia de
ulcera péptica
influenciam
significativament
€ a resposta a0
tratamento € o
risco de
sangramento.



Barry et al. O artigo Estudos Risco de Idade: Eficacia | O artigo de
2020 analisa o uso Primarios: Trés | Sangramento: e seguranca do | Barry et al.
de 100 mg estudos AAS aumentou | AAS sio (2020) fornece
didrios de principais sao o risco de influenciadas uma analise
acetilsalicilico discutidos: sangramentos | pela idade, detalhada sobre
(AAS) em trés | ASPREE: Nao | maiores em especialmente | o uso de AAS na
grandes reduziu todos os em idosos prevencio
ensaios eventos estudos (=70 anos) primaria de
clinicos. cardiovasculare | analisados: onde os riscos | doencas
Varia¢ao: Em s significativos | ASPREE: superam oOs cardiovasculares,
pacientes com | (HR 1.01; 95% | Maior risco de | beneficios. destacando que,
doencas CI0.92-1.11) sangramento Diabetes: embora possa
cardiovasculare | em idosos 270 | significativo Pacientes com | haver alguns
s estabelecidas, | anos. (HR 1.38;95% | diabetes beneficios em
a dosagem ASCEND: CI 1.18-1.62; mostraram um | populagdes
recomendada é | Reducio NNH 89). beneficio especificas
geralmente de | significativa de = ASCEND: cardiovascular, | (como pacientes
80-81 mg eventos Aumento de mas com com diabetes), o
didrios para cardiovasculare | sangramento aumento aumento do
prevencao s primarios em | maior (HR proporcional risco de
secundaria. pacientes com | 1.29; 95% CI do risco de sangramento
diabetes (HR 1.09-1.52; sangramento. torna o uso de
0.88; 95% CI NNH 112) e Risco AAS
0.79-0.97; sangramento Cardiovascular | controverso para
NNT 91). gastrointestinal | Geral: a maioria dos
ARRIVE: Nio | sério NNH Pacientes com | pacientes sem
houve 200). maior risco doengas
diferenca ARRIVE: cardiovascular | cardiovasculares
significativa em | Aumento de podem ter um | estabelecidas. A
eventos qualquer beneficio decisao sobre o
cardiovasculare | sangramento marginal, mas | uso de AAS deve
s (HR 0.96; gastrointestinal | o aumento do | ser
95% CI 0.81- (HR 1.73; 95% | risco de individualizada,
1.13). CI 1.17-2.53; sangramento levando em
NNH 200). deve ser consideragio o
considerado. perfil de risco e a
Historico presenga de
Médico e outras condi¢coes
Medicamentos | médicas.
Concomitantes
: Pacientes
com histérico
de
sangramento,
uso de
anticoagulantes
ou anti-
inflamatérios
ndo esteroidais
tém maior
risco de
complicacGes
hemorragicas.
Berger, 2008 A meta-analise | Reducio de A AAS Nao houve a dosagem de
considerou 21% no risco aumentou diferencas AAS
doses de 50 a de eventos significativame | significativas recomendada
325 mg/diade | cardiovasculare | nte o tisco de entre os para prevengao
AAS em s (95% CI, sangramento subgrupos de secundaria de
pacientes com | 0.72-0.88), grave, com diferentes eventos
doencga incluindo odds ratio de dosagens (50- cardiovasculares
cardiovascular | redugdes de 2.2 (95% CI, 100 mg vs. 300 | em pacientes
estavel. 26% no risco 1.4-3.4). mg). A com doenga




Resultados: A

de infarto do

resposta ao

cardiovascular

redugio miocardio nao tratamento foi | estavel varia de
significativa fatal (95% CI, consistente 50 a 100 mg/dia.
nos eventos 0.60-0.91) e independentem | Doses mais altas
cardiovasculare | 25% no risco ente do (300 mg/dia)
s foi observada | de acidente histérico de ndo mostraram
com doses vascular doenca beneficios
entre 50-100 cerebral (95% cardiovascular | adicionais
mg e 300 mg, CI, 0.65-0.87). (infarto do significativos e
sem diferenca miocardio aumentaram o
significativa prévio ou risco de
entre as acidente sangramento. A
dosagens. vascular redugdo na
cerebral). frequéncia de
novos eventos
cardfacos foi
consistente,
independenteme
nte da dosagem
dentro do
intervalo
estudado.
Efeitos
colaterais,
principalmente
sangramentos,
sdo mais
frequentes com
doses mais altas.
Fatores como
idade, género,
comorbidades e
habitos de vida
influenciam a
resposta ao
tratamento com
AAS.
collaboration, O artigo A analise A principal A analise O AAS é eficaz
2002 recomenda revelou uma preocupagao sugeriu que a na prevengao
doses de AAS | redugio associada ao combinac¢io de | secundaria de
variando entre | significativa de | usode AAS¢é | AAS com eventos
75 mg e 150 eventos o aumento do | outros cardiovasculares
mg didrios para | vasculares risco de medicamentos | em pacientes de
a prevengdo de | graves com o sangramentos antiplaquetario | alto risco, sendo
eventos uso de AAS maiores, s pode oferecer | recomendada
vasculares em | em uma ampla | especialmente | beneficios uma dose didria
pacientes de gama de hemorragias adicionais em entre 75-150 mg.
alto risco a pacientes de extracranianas. | certas Embora a
longo prazo. alto risco, A analise circunstancias | eficacia de doses
Doses menores | incluindo indicou que clinicas, menores que 75
que 75 mg/dia | aqueles com doses mais embora seja mg seja menos
tém eficacia infarto agudo altas de AAS necessario mais | clara, doses mais
menos clara e do miocardio, (500-1500 pesquisa sobre | altas ndo
sa0 menos acidente mg/dia) sio essa estratégia. | oferecem
estudadas. Em | vascular mais gastro- Também foi vantagens
situagoes cerebral toxicas, mas mencionado adicionais e
clinicas que isquémico, ndo sdo mais que doses aumentam o
requerem um angina estavel | eficazes do que | muito baixas risco de
efeito ou instavel, doses médias de AAS (<75 toxicidade
antitrombético | infarto do (160-325 mg/dia) gastrointestinal.
imediato miocardio mg/dia) ou podem ser E fundamental
(como infarto | prévio, baixas (75-150 | menos individualizar a




Derry, 2000

Marquis-
Gravel, 2024

agudo do
miocardio,
acidente
vascular
cerebral
isquémico
agudo, angina
instavel), uma
dose de ataque
de 150-300 mg
¢ sugerida

O estudo
analisou a
incidéncia de
hemorragia
gastrointestinal
associada a
terapia de
longo prazo
com aspirina,
incluindo
diferentes
dosagens. A
dose analisada
foi abaixo de

163 mg/dia

No estudo
ADAPTABLE
, Os pacientes
com doenga
cardiovascular
aterosclerdtica
(ASCVD)
foram
randomizados
para doses
diarias de 81

acidente
vascular
cerebral ou
isquemia
cerebral,
doenca arterial
periférica ou
fibrilacao atrial

O foco do
artigo nio é
diretamente a
frequéncia de
novos eventos
cardiacos, mas
sim os efeitos
adversos
associados a0
uso
prolongado de
aspirina. Nao
ha dados
especificos
sobre a
frequéncia de
novos eventos
cardiacos no
texto
fornecido.

Os resultados
para os
eventos
cardiacos
foram
avaliados com
base na eficicia
primaria, que
inclufa morte
por qualquer
causa,

mg/dia) .

Hemorragia
gastrointestinal
: A hemorragia
gastrointestinal
ocorreu em
2.47% dos
pacientes que
tomaram
aspirina em
comparagao
com 1.42%
dos pacientes
que tomaram
placebo, com
uma razio de
chances (odds
ratio) de 1.68
(intervalo de
confianca de
95%:1.51a
1.88) .
Numero
necessario para
causar dano
(NNH): O
numero
necessario para
causar dano foi
de 106 (82 a
140) com base
em uma média
de 28 meses de
terapia

O desfecho de
seguranca
primaria foi a
hospitaliza¢ao
por
sangramento
que requereu
transfusiao de
sangue.
Durante o
estudo:

eficazes, e que
a resposta a0
tratamento
pode variar
conforme a
necessidade de
um efeito
antitrombotico
imediato ou a
longo prazo

Relacdo dose-
resposta: A
meta-regressao
nao mostrou
relacdo entre
hemorragia
gastrointestinal
e dose,
indicando que
a reducio da
dose ou o uso
de formulagbes
de liberacao
modificada nio
reduzitia
significativame
nte a incidéncia
de hemorragia
gastrointestinal

A idade nio
modificou
significativame
nte o impacto
da dose de
aspirina sobre
os desfechos
clinicos.
Adicionalment
e, a aderéncia a
dose

dosagem e
monitorar
cuidadosamente
0s pacientes para
equilibrar os
beneficios e os
riscos de
sangramento. A
adicio de outros
medicamentos
antiplaquetarios
pode ser
benéfica em
certos casos, mas
requer mais
estudos.

O estudo de
Derry et al. 2000
destaca que a
terapia a longo
prazo com
aspirina esta
associada a um
aumento
significativo na
incidéncia de
hemorragia
gastrointestinal,
independenteme
nte da dose
utilizada. Nao ha
evidéncia de que
doses mais
baixas ou
formulacdes de
liberacio
modificada
reduzam a
incidéncia de
hemorragia
gastrointestinal.
Estes achados
sdo cruciais para
a avaliacao dos
riscos e
beneficios da
terapia com
aspirina em
pacientes com
risco
cardiovasculat.
Em pacientes
com ASCVD
estabelecida, nio
houve diferencas
significativas nos
eventos
cardiovasculares
ou nas
hospitalizacées
por sangramento
que requereu




ADAPTABLE
Team, 2021

mg ou 325 mg
de aspirina. A
analise incluiu
15.076
participantes,
divididos quase
igualmente
entre as duas
dosagens (81
mg: n=7540,
325 mg:
n=7530).

81 mg: 7.540
pacientes

325 mg: 7.536
pacientes

hospitalizacdo
por infarto do
miocardio ou
hospitalizacdo
por acidente
vascular
cerebral
(AVC).
Durante o
acompanhame
nto mediano
de 26,2 meses:

Entre os
participantes
com menos de
65 anos, 226
(7,54%) no
grupo de 81
mg e 191
(6,80%) no
grupo de 325
mg tiveram um
evento
primario.
Entre os
participantes
com 65 anos
ou mais, 364
(7,12%) no
grupo de 81
mg e 378
(7,96%) no
grupo de 325
mg tiveram um
evento
primario.

Nio houve
interagao
significativa
entre a idade e
a dose de
aspirina para
os desfechos
de eficicia
primaria

(P=0,559).

Eventos
combinados
(morte por
qualquer causa,
hospitaliza¢do
por infarto do
miocardio ou
acidente
vascular
cerebral)

Entre os
participantes
com menos de
65 anos, 19
(0,5%) no
grupo de 81
mg e 18 (0,7%)
no grupo de
325 mg
tiveram um
evento de
sangramento
significativo.
Entre os
participantes
com 65 anos
ou mais, 34
(0,7%) no
grupo de 81
mg e 26 (0,6%)
no grupo de
325 mg
tiveram um
evento de
sangramento
significativo.
A interacio
entre a idade e
a dose de
aspirina para
eventos de
sangramento
nao foi
significativa

(P=0,480).

Hospitalizacio
por
sangramento
major com
transfusiao

81 mg: 53
pacientes
(0.63%)

325 mg: 44
pacientes

(0.60%)

randomizada
foi semelhante
em ambos o0s
grupos de
idade:

Entre os
participantes
com menos de
65 anos, 720
(12,3%)
descontinuara
m a aspirina, e
1200 (20,5%)
trocaram a
dose.

Entre os
participantes
com 65 anos
ou mais, 1053
(11,4%)
descontinuara
m a aspirina, e
1986 (21,5%)
trocaram a
dose.

A anilise
sugere que
tanto a dose de
81 mg quanto
ade 325 mg de
aspirina sao
opgoes
apropriadas
paraa
prevengao
secundaria de
ASCVD em
todas as faixas
etarias. A
escolha da
dose deve
considerar a
individualizaca
o baseada no
perfil de risco e
na resposta ao
tratamento.

Troca de dose:
81 mg: 7.1%
325 mg: 41.6%
Interrupgao do
uso de aspirina:
81 mg: 7.0%
325 mg: 11.1%
Tempo médio
de exposicio a
dose atribuida:
81 mg: 650

transfusio entre
as doses dirias
de 81 mg ou 325
mg de aspirina.
A decisao sobre
a dose de
aspirina deve ser
baseada em uma
avaliacdo
individualizada
dos tiscos e
beneficios,
levando em
consideracio a
idade e outros
fatores de risco
do paciente.

O estudo
mostrou que niao
ha diferenca
significativa na
eficacia e
seguranca entre
as doses de 81
mg e 325 mg de
aspirina em
pacientes com
doenca




81 mg: 590 HR: 1.18 (95% | dias IQR, 415- | cardiovascular
pacientes CI, 0.79-1.77) 922) aterosclerética
(7.28%) 325 mg: 434 estabelecida. No
325 mg: 569 dias IQR, 139- | entanto, a adesdao
pacientes 737) a0 tratamento foi
(7.51%) melhor com a
Hazard ratio dose de 81 mg,
(HR): 1.02 sugerindo que
(95% CI, 0.91- esta dose pode
1.14) ser preferivel
Morte por para a maioria
qualquer causa dos pacientes
devido a menor
81 mg: 315 taxa de
pacientes interrupgao e
(3.80%) troca de dose
325 mg: 357
pacientes
(4.43%)
HR: 0.87 (95%
CI, 0.75-1.01)
Hospitalizacao
por infarto do
miocardio
81 mg: 228
pacientes
(2.99%)
325 mg: 213
pacientes
(2.87%)
HR: 1.06 (95%
CI, 0.88-1.27)
Hospitalizacido
por acidente
vascular
cerebral
81 mg: 102
pacientes
(1.23%)
325 mg: 92
pacientes
(1.27%)
HR: 1.09 (95%
CIL, 0.82-1.45)
weisman, 2002 | O estudo Reducio de Risco de Interagdo com | A aspirina em
analisou a Eventos: O Sangramento Helicobacter doses baixas (50-
administracao uso de aspirina | Gastrointestina | pylori: A 325 mg/dia)
de baixas doses | resultou em I: O risco de presenca da demonstrou ser
de aspirina, uma redugao sangramento infecgdo por eficaz na redugao
variando entre | significativa gastrointestinal | Helicobacter de eventos
50 a 325 mg nos eventos foi aumentado | pylori pode cardiovasculares
por dia. cardiovasculare | em 2,5 vezes aumentar o e
Especificament | s. A analise nos pacientes risco de lesbes | cerebrovasculare
e, as doses mostrou que 2 | que tomaram fla mucosa s em pacientes
utilizadas aspirina aspirina gastrica e de alto risco com




foram 50 mg,
75 mg, 300 mg
e 324 mg,
conforme
detalhado nos
diferentes
estudos
incluidos na
meta-analise.

reduziu a
mortalidade
por todas as
causas em
18%, acidentes
vasculares
cerebrais
(AVCs) em
20%, infartos
do miocardio
(IM) em 30% e
outros
"eventos
vasculares" em
30%.

Numero
Necessario
para Tratar
(NNT): Para
prevenir uma
morte de
qualquer causa,
67 pacientes
precisaram ser

comparado ao
placebo. O
numero
necessario para
causar um
evento de
sangramento
gastrointestinal
foi de 100
pacientes.
Ocorréncia de
Sangramento:
Foram
reportados 58
casos de
sangramento
gastrointestinal
,com 41
ocorrendo no
grupo de
aspirina e 17
10 grupo
placebo. Nio

houve casos

sangramento
em pacientes
em uso de
aspirina.
Estudos
sugerem que a
erradicacao
dessa infeccao
pode reduzir o
risco de
sangramento
gastrointestinal
associado ao
uso de aspirina.
Homogeneidad
e dos Estudos:
O estudo
mostrou
homogeneidad
e nas respostas
dos diferentes
estudos
incluidos,
permitindo

histérico de
eventos
tromboembélico
s. Embora
aumente o risco
de sangramento
gastrointestinal,
o beneficio
terapéutico na
prevengao de
mortes e eventos
cardiovasculares
malores supera
0s riscos,
especialmente
quando fatores
como infec¢io
por Helicobacter
pylorti sio
gerenciados
adequadamente.

tratados com fatais de uma andlise

aspirina. Para sangramento conjunta

prevenir um gastrointestinal | confidvel dos

evento dados.

cardiovascular

maior, o NNT

foi de 40

pacientes para

evitar 1 evento

por 1000

pacientes

tratados

durante 22 3

anos.

Zhou, 2017 Clopidogrel + | Recurrent Eventos Populagio de Eficacia: Clop +

Aspirina (Clop | Stroke: Hemorragicos | Estudo: ASA ¢é mais
+ ASA): Incidéncia no Maiores: Pacientes com | eficaz que ASA
Dose inicial de | grupo Clop + Incidéncia no AVC/TIA sozinha na
carga de ASA: 8.38%. grupo Clop + menor, com reducio da
Clopidogtrel Incidéncia no ASA: 0.33%. alto risco de recorréncia de
300 mg grupo ASA Incidéncia no recorrénciade | AVC sem
seguido por 75 | apenas: grupo ASA eventos aumentar
mg/dia. 10.99%. apenas: 0.21%. | isquémicos e significativament
Aspirina variou | Reducio Nao houve baixo risco de | e os eventos
de 75 mga 325 | significativa da | aumento hemorragias. hemorragicos
mg/dia, com recorréncia de | significativo na | Dosagem e maiores.
dose inicial de | AVC com incidéncia de Duracio do Seguranca: A
carga de 76- Clop + ASA eventos Tratamento: combinag¢io nao
300 mg. (RR =0.76, IC | hemorragicos Variedade nas | aumenta
Aspirina (ASA) | 95% = 0.67- maiores com dosagens de significativament
apenas: 0.87, Clop + ASA Clop + ASA e o risco de
Dose inicial de | P<0.0001). (RR =1.55IC | (75mga 325 eventos
carga de 76- 95% = 0.72- mg/dia de hemorragicos
300 mg, 3.36, P = 0.26). | ASA). maiores em
seguido por 75 Duragio do comparag¢ao com
mg/dia ou 325 tratamento ASA sozinha.
mg/dia. variou de 7 Consideragoes




dias a 3,5 anos.

Tempo de
Inicio do
Tratamento:
Desde 24
horas até 3
meses apos 0s
sintomas
iniciais, com
estudos
sugerindo que
tratamento
precoce
melhora o
prognostico.

Clinicas: A
combinacio de
Clop + ASA
deve ser
considerada para
pacientes com
TIA/AVC
menot,
especialmente
aqueles em alto
risco de
recorréncia, mas
com
monitoramento
cuidadoso para
eventos
hemorragicos.
Limitacoes:
Numero de
Estudos: Apenas
cinco estudos
incluidos na
meta-analise.
Variabilidade nos
Pacientes e
Intervencdes:
Diferencas na
populagio
estudada, tempo
de inicio do
tratamento, e
dosagens podem
afetar os
resultados.
Escopo do
Estudo: Focado
apenas em
TIA/AVC
menot, o que
pode limitar a
generalizagdo
dos resultados
para outras
populagbes de
pacientes com
diferentes
condi¢oes
vasculares.



