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ROL DEL ACIDO ACETILSALICILICO EN PREECLAMPSIA Y RESTRICCION DE
CRECIMIENTO UTERINO, DURANTE EL EMBARAZO.
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RESUMEN

La terapia con aspirina a dosis bajas al principio del embarazo puede prevenir: "preeclampsiay la
restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU)", estas complicaciones estan asociadas con la
disfuncion placentaria y podrian prevenirse, lo que sugiere que exista un mecanismo
fisiopatoldgico que las asocien. Objetivo: Determinar el rol del &cido acetilsalicilico en
preeclampsia y restriccion del crecimiento intrauterino durante el embarazo. Material y métodos
es un estudio de revision bibliografica sistémica para lo cual se usaron los "descriptores en ciencias
de la salud" (DeCS) usando la siguiente terminologia: " acido acetilsalicilico ", "tratamiento",
"preeclampsia™ y "restriccion del crecimiento intrauterino”, asi como su combinacién y expansion.
Ademas, se utilizaron base de datos de revistas, guias clinicas protocolos, articulos publicados en
revistas indexadas. Resultados: la literatura basada en la evidencia indica que la disfuncion
placentaria es prevenible al principio del embarazo, para lo cual se debe prescribir dosis bajas de
acido acetilsalicilico en menores de 16 semanas de gestacion, mientras tanto no existe evidencia
contundente que indica los beneficios en la RCIU. Conclusiones: la prevencion a nivel primario
es primordial para disminuir la morbi -mortalidad materna neonatal implementando

tempranamente este tratamiento.

PALABRAS CLAVE: ACIDO ACETILSALICILICO; RESTRICCION DEL CRECIMIENTO
INTRAUTERINO; PREECLAMPSIA.



ROLE OF ACETYLSALICYLIC ACID IN PREECLAMPSIA AND UTERINE GROW
RESTRICTION DURING PREGNANCY

ABSTRACT

Low-dose aspirin therapy in early pregnancy may prevent: "preeclampsia and intrauterine growth
restriction (IUGR)", these complications are associated with placental dysfunction and could be
prevented, suggesting that there is a pathophysiological mechanism that associates them.
Objective: To determine the role of acetylsalicylic acid in preeclampsia and intrauterine growth
restriction during pregnancy. Material and methods: This is a systemic literature review study for
which the descriptors in health sciences (DeCS) were used using the following terminology:
"acetylsalicylic acid", "treatment”, "preeclampsia” and "intrauterine growth restriction", as well as
their combination and expansion. In addition, journal databases, clinical guidelines, protocols,
articles published in indexed journals were used. Results: evidence-based literature indicates that
placental dysfunction is preventable in early pregnancy, for which low doses of acetylsalicylic acid
should be prescribed in children under 16 weeks of gestation; meanwhile, there is no strong
evidence indicating benefits in IUGR. Conclusions: prevention at the primary level is essential to

reduce maternal neonatal morbidity and mortality by early implementation of this treatment.

KEYWORDS: ACETYLSALICYLIC ACID; INTRAUTERINE GROWTH RESTRICTION;
PREECLAMPSIA.
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INTRODUCCION

En los ultimos afios ha llamado mas la atencion el uso de la aspirina durante el embarazo por sus
maltiples beneficios y propiedades; debido que son farmacos antiinflamatorios, antitromboticos y
proangiogénicos que contribuyen a la formacion de la placenta, por lo que se incluye dentro de los
farmacos primordiales para la Organizacion Mundial de la Salud (Roxana et al., 2021). La aspirina
en dosis bajas se puede usar para prevenir las complicaciones de la formacién de la placenta,
principalmente:”’preeclampsia y la RCIU. En poblaciones de mayor riesgo, se requieren las
recomendaciones como el uso de la historia clinica como base para la estratificacion del riesgo;
sin embargo, la inclusion de marcadores bioguimicos y biofisicos ha mejorado significativamente
los resultados de deteccion (Loussert et al., 2020). El acido acetilsalicilico es un medicamento
antiinflamatorio no esteroideo (AINE) que actia bloqueando de forma permanente la funcién
normal de la ciclooxigenasa y las plaquetas. Al ser un agente antiplaquetario que inhibe la
formacion de tromboxano A2, va tener efectos antiplaquetarios y vasoconstrictores (Carrasco et
al., 2020).

Algunos estudios basados en la teoria de que la preeclampsia es causada, al menos en parte, por el
aumento de tromboxano A2 han usado aspirina en dosis bajas durante el embarazo debido a su
seguridad en términos de salud cardiovascular, defectos de nacimiento y hemostasia fetal, neonatal
y materna. El aumento patoldgico de la sensibilidad a la angiotensina Il que se produce antes del
desarrollo clinico de la preeclampsia se revierte, al menos parcialmente, con la aspirina. Ademas,
todavia hay debate sobre si la aspirina previene el retraso del crecimiento fetal (Jayaram et al.,
2020). Un embarazo de alto riesgo se refiere a una condicién patoldgica que se identifica y tiene
alta probabilidad de ocurrir durante el embarazo o el parto, que traera consigo riesgo materno fetal,
dentro de estas patologias se encuentra la preeclampsia (Ministerio de Salud Publica 2016). Esta
morbilidad y mortalidad asociadas se puede agravar con el parto prematuro, y sea vinculado
generalmente con complicaciones perinatales como: restriccion del crecimiento intrauterino,
mortinatos, recién nacidos de bajo peso y pequefio para edad gestacional (Jama et al., 2017)
(Bujold et al., 2009); por esa razon son responsables del 20% de la mortalidad fetal, y representan
el 25% de hospitalizacion en gestantes (Gonzélez et al., 2017). Su incidencia es del 6 al 10% de
los casos. A nivel del Ecuador para el afio 2020 las muertes maternas por trastornos hipertensivos
representan el 32,52%; siendo mas frecuente: preeclampsia severa, eclampsia y sindrome de Hellp
(Ministerio de Salud Publica 2020).



Mientras tanto, la RCIU y los pequefios para la edad gestacional ocurren en el 4% al 15% de
embarazos (Lorente et al., 2015) (Sanin et al., 2009). Para hablar de cambios en el crecimiento
fetal, es necesario usar el ultrasonido para calcular el peso del feto y usar la curva correspondiente
para determinar el percentil de crecimiento fetal. Se considera normal un peso entre el percentil 10
y 90 para la edad gestacional. (Chavarria et al., 2021) Segun el Colegio Americano de Ginecélogos
- Obstetras, la RCIU se define como un feto con un peso corporal estimado inferior al percentil 10
y circulacion fetoplacentaria anormal o un feto con un peso inferior al percentil 3; se clasifica en
dos tipos: a) simétricos: donde la fase alterada hace que la cabeza y el abdomen sean
proporcionales, y b) asimétrica: donde se evidencia diferencia de tamafio entre el abdomen y la
cabeza. (Bricefio et al.,2009) (Pedreira et al.,2011) Dentro de las complicaciones resultantes
tenemos las inmediatas, como la asfixia perinatal, aspiracion de meconio, hipoglucemia, asi como
a mediano y largo plazo internamente a saber, pardlisis cerebral, epilepsia y retraso mental.
diabetes mellitus e hipertension arterial (Arango 2010) (Resnik 2015) (Donoso 2012). Esto
dependera de su predisposicidn genética y su asociacion con eventos patoldgicos subyacentes. En
los paises en desarrollo aproximadamente 11% de embarazos en RCIU y fetos pequefios para la
edad gestacional (Chavarria et al., 2021).

Algunos estudios se han concentrado recientemente en los efectos a largo plazo de la deteccién de
preeclampsia, debido a que existe un mayor riesgo de que la madre pueda desarrollar hipertension
cronica en el futuro, muertes por cardiopatia isquémica, ictus y cualquier evento cardiaco, incluso
hasta 15 afios después del embarazo indice (Miranda 2021). Razén primordial por lo que debe
conocer las pautas preventivas para reforzar los niveles de atencion primaria. En el afio 2008 el
Ministerio de Salud del Ecuador implemento el programa cero muertes maternas; junto al Score
Mama que ayuda a identificar precozmente complicaciones obstétricas en gestantes y puérperas,
desde ahi se ha trabajado con estas herramientas en unidades de atencion comunitaria y
hospitalaria. A pesar de existir estos programas ain continua la morbi-mortalidad materna en el
pais, por eso es necesario reforzar mecanismo para prevencion primaria a nivel comunitario, y asi
iniciar precozmente medidas preventivas para reducir condiciones como la hipertension
gestacional y la RCIU. Es por esto que es importante entender el papel del &cido acetilsalicilico en
estas patologias, el proposito de este estudio ayudara a encontrar nuevos estudios sobre el tema de
investigacion a través de revisiones sistematicas de plataformas médicas, brindando prevencién

primaria, diagnostico oportuno, seguimiento, tratamiento y prondstico. Este estudio es factible



porque cuenta con los recursos, mano de obra, economia, materiales necesarios para su desarrc

su proposito es encontrar informacion preventiva y es conveniente porque se trabajard con
bibliografias de investigaciones publicadas.

METODOLOGIA

Para la siguiente investigacion, se abordd una revision sistémica de la literatura sobre “Papel del
acido acetilsalicilico en la preeclampsia y restriccion del crecimiento intrauterino en el embarazo”.
Para ello, los descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS) utilizaron los siguientes términos: “acido
acetilsalicilico”, “tratamiento”, “preeclampsia” y “restriccion del crecimiento intrauterino”, asi
como su combinacion y expansion. Posteriormente se procedio en la busqueda exhaustiva de
literatura cientifica en buscadores como: Cochrane, Scielo, Elsevier y Google Scholar, Scopus,
Pubmed, etc. Como criterio de inclusion se abarco toda la literatura indexada y publicada en
revistas, articulos cientificos, guias clinicas, protocolos, Como criterio de exclusion no se
consider¢ articulos incompletos, articulos con opcién a pago, estudios de meta analisis, casos y
controles con una antigliedad de 5 afios. Al tratarse de un estudio de revisidn secundaria se abarco
40 bibliografias sobre el tema. El desarrollo y ejecucion de esta investigacion fue factible debido
a que se cont6 con los medios electronicos, materiales y humanos; ademas no trajo consigo ninguna
manipulacion de datos ni involucro personas para el estudio, por lo que no se necesito firmar un
consentimiento informado.

RESULTADOS Y DISCUSION

Fisiopatologia de la preeclampsia

La patogenia de la preeclampsia es compleja, y se relaciona con numerosos factores, de los cuales
varios son genéticos, inmunoldgicos y ambientales. Se presume que la preeclampsia es una
enfermedad que consta de dos etapas. El primero es asintomatico y se caracteriza por un desarrollo
placentario anormal en el primer trimestre, lo que resulta en insuficiencia placentaria y liberacién
del exceso de material placentario a la circulacion materna. A continuacion, se produce una
segunda fase sintomatica durante la cual la gestante desarrolla hipertension arterial, insuficiencia
renal y proteinuria, ademas corre riesgo de sindrome HELLP (hemdlisis, enzimas hepaticas
elevadas y plaquetopenia), eclampsia y otros dafios en 6rganos diana (Lacunza et al.,2019).

Otros estudios sostienen que la remodelacion andmala de la arteria espiral es la que tiene mayor
importancia; debido a la invasién andmala de los citotrofoblastos y a la remodelacion de la espiral,

se genera un incremento en el sFlt-1, el AT1-AA y las citocinas inflamatorias que son mediadas



por la isquemia/hipoxia, lo que tiene como consecuencia el detrimento de varios objet
posteriores. La disminucion de los factores que estimulan la angiogénesis, como el VEGF vy el
PIGF, y el aumento de las especies reactivas de oxigeno, conducen a la disfuncién de las células
endoteliales maternas. (Phipps et al.,2019). Como consencuencia, el aumento en la produccion de
endotelina-1 y la disminucién de la disponibilidad de 6xido nitrico (NO) provocan anomalias
vasculares generalizadas en diversos érganos, como el cerebro y los rifiones, la tension arterial
elevada y la proteinuria que se encuentran presentes en este trastorno. (Hladunewich 2007).
Investigaciones han demostrado que las gestantes que sufren preeclampsia primero tienen un dafio
en la funcion del endometrio, que provoca que la produccion de sulfato de dehidroepiandrosterona
disminuya, posteriormente, la produccion de sustancias que dilaten los vasos, como la
prostaciclina, disminuye, lo que conduce a la disminucién de la capacidad de los agentes
vasopresores, como la angiotensina, y como consecuencia, se presentan las complicaciones
clinicas de esta enfermedad (Méndez, 2015) (Warrington et al.,2013).

Fisiopatologia de la restriccion del crecimiento intrauterino

La RCIU es una complicada enfermedad vascular placentaria que provoca bajo peso al nacer, parto
prematuro y aumento de la morbilidad y mortalidad perinatal. EI RCIU puede estar causado por
diversos factores fetales, maternos y placentarios. La angiogénesis interviene en el desarrollo de
la vasculatura vellositaria y la formacion de vellosidades terminales en la placenta humana. Esta
vasculatura aumenta en nimero mas que en tipo de vaso desde el dia 21 de desarrollo hasta el final
del primer trimestre (Resnik 2015). A partir de la semana 26 de gestacion y hasta el término, el
crecimiento vascular vellositario pasa del angiogénesis ramificada a la no ramificada debido a la
formacion de vellosidades intermedias maduras especializadas en el intercambio de gases.
Factores angiogénicos e inhibidores especificos regulan estos procesos; como resultado del fracaso
de la elongacion, ramificacion y dilatacion de las asas capilares y de la formacion de vellosidades
terminales se estaria causando la RCIU (Saltirel 2022).

Se cree que el factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF), es uno de los primeros factores
angiogenicos que se identificaron y es el que tiene mayor influencia sobre la angiogénesis normal
y patoldgica. Es crucial para la génesis de nuevos vasos sanguineos, ademas participa en la
proliferacion, migracién y metabolismo de los trofoblastos. Lo demuestran los trofoblastos
vellosos y extravellosos humanos, ademas hay pruebas contundentes que demuestran que la

funcion de estos ultimos es fomentada por la liberacion de o0xido nitrico, a causa de que esta en



control de la misma. El factor de crecimiento fibroblastico basico (b-FGF), es un modulador ¢
diferenciacion celular y la angiogénesis placentaria, ademas de que la eNOS, gue se encuentra en
las células endoteliales, es importante para regular el flujo sanguineo en el embarazo (Resnik,
2015; Barut, 2010).

Antecedentes del uso de aspirina

La prescripcion a dosis minimas de aspirina comenzd en la década de los 70 con el descubrimiento
de los tromboxanos y las prostaciclinas. La prostaciclina es un agente vasoconstrictor potente y un
inductor de agregacion plaquetaria, mientras que el tromboxano es un vasodilatador potente y un
inhibidor de agregacion plaquetaria. Ambos se crean a partir del acido araquiddnico a través de la
enzima ciclooxigenasa, para luego ser convertidos en tromboxano o prostaciclina a través de la
tromboxano sintasa o la prostaciclina sintasa, respectivamente (Behr, 2019).

En la década de 1980, la aspirina se utilizaba para prevenir episodios recurrentes de miocardiopatia
y otros episodios tromboticos debido a que su capacidad para inhibir la sintesis de tromboxano se
encontraba por encima de la capacidad que tenia para inhibir la de prostaciclina. Esto se debe a
que la produccion de tromboxano y prostaciclina esta dividida en diferentes tipos de células. En la
circulacién sanguinea, las plaquetas generan el tromboxano. Las plaquetas no poseen nucleos, por
lo que no pueden reemplazar a la ciclooxigenasa cuando se las restringe. Como consecuencia, la
sintesis de tromboxano queda paralizada a lo largo de toda la existencia de las plaquetas. La
prostaciclina es producida por las células endoteliales. Las células endoteliales si tienen nlcleo y
pueden regenerar la ciclooxigenasa, por lo que la produccion de prostaciclina se ve minimamente
afectada por dosis bajas de aspirina (Walsh et al.,2021).

Cinética farmacoldgica de la aspirina

El &cido araquidonico se convierte en PGH2 en la homeostasis por la COX 1 constitutiva y por la
COX 2 inducible en situaciones que implican una respuesta inflamatoria, hipoxia o estrés
oxidativo. Muchas citoquinas y sustancias proinflamatorias estan involucradas en esta induccion.
PGH2, un precursor comun, es necesario para la sintesis de prostaglandinas y permite la
produccién de prostaglandina 12 (PGI2) por las células endoteliales y TXA2 por las plaguetas
(Atallah et al.,2017).

El estémago vy el tracto digestivo superior absorben rapidamente la aspirina. La cantidad que se
absorbe depende de una serie de variables, incluida la rapidez con que se disuelven las tabletas, la

forma farmacéutica y el pH del tracto gastrointestinal. Tras la administracion oral, el pico



plasmatico se alcanza en 30 minutos. La aspirina, un acido débil (pH 3,5), se hidroliza e

circulacion intestinal a acido salicilico, que luego se conjuga rapidamente (a través de la catalisis

de acil-CoA N-aciltransferasa) para formar &cido salicilico, el principal metabolito se elimina en

la orina. Una dosis oral Unica de 5 a 100 mg de aspirina inhibe la actividad de la COX plaquetaria

de manera que depende de la dosis. La vida media de la aspirina puede oscilar entre 1 y 38 horas

en animales, pero en los seres humanos estd mas cerca de los 20 minutos (13-31 minutos). Debido

al alto nivel plasmético de proteinas transportadoras, los salicilatos se eliminan lentamente (Atallah

et al.,2017).

Mecanismo de accion de aspirina en la preeclampsia

La aspirina inactiva selectiva e irreversiblemente la enzima COX-1 a dosis inferiores a 300 mg, lo

que reduce la produccién de prostaglandinas, tromboxano y previene la agregacién plaquetaria. La

aspirina previene la preeclampsia a través de un mecanismo desconocido; se han propuesto teorias,

que incluyen:

8 Mejoraen el proceso de placentacion, que esta respaldada por el hecho de que el inicio temprano
de la terapia se vincula con una disminucion mas pronunciada del riesgo de preeclampsia

8§ Inactivacion de la agregacion plaquetaria y su efecto antitrombético, lo que da como resultado
niveles mas bajos de infarto placentario;

§ Efectos antiinflamatorios y estabilizacion endotelial (Rolnik et al.,2020)

En la preeclampsia, los niveles plaquetarios de TXA2 aumentan significativamente, pero la

prostaciclina disminuyd. Este desequilibrio es evidente a partir de la semana 13 de embarazo. Aqui

es donde el desequilibrio TXA2/PGI2 puede revertirse con dosis bajas de aspirina porque inhibe

la secrecion de TXAZ2, y por tanto la agregacion plaquetaria no inhibe la secrecion endotelial de

prostaciclina (PGI2), favoreciendo la vasodilatacion sistémica (Chavez et al.,2022).

Dosis recomendada

El Colegio Americano de Ginecologos y Obstetras y la Sociedad de Medicina Materno-Fetal

recomiendan la prescripcion de dosis bajas de asa para la prevencion de la preeclampsia en

gestantes que estan en riesgo de desarrollar la enfermedad (Tolcher et al.,2020). Sin embargo, los

meta andlisis indican que una dosis de aspirina 100 mg fueron mas eficaces en la reduccion de la

preeclampsia que los estudios que utilizaron una dosis <100 e informaron de un efecto dosis-

respuesta para la aspirina al comparar los estudios que utilizaron 81 mg/dia con los que utilizaron

>81 mg y hasta 150 mg/dia. Otro estudio informo de que la aspirina retrasa el desarrollo de la



preeclampsia, sugiriendo que esto puede explicar en parte por qué la aspirina es mas eficaz |

prevenir la preeclampsia pretérmino que la preeclampsia a término, ya que las mujeres que habrian

desarrollado preeclampsia pretérmino tuvieron sintomas retrasados hasta el término (Donoso

2012).

Otra consideracion es el hallazgo de que las dosis bajas de aspirina son mas eficaces cuando se

inician antes de las 16 semanas de gestacion. Esto plantea la importancia de identificar

biomarcadores predictivos precisos del riesgo de preeclampsia que se utilicen junto con las
caracteristicas maternas y los antecedentes méedicos, de modo que las mujeres en situacion de

riesgo puedan ser identificadas en una fase temprana del embarazo y sometidas inmediatamente a

un tratamiento con dosis bajas de aspirina (Donoso 2012). La aspirina tiene un efecto protector

sobre la preeclampsia a partir de la dosis de 75 mg al dia, pero se debe encontrar la dosis correcta,
que sea de 75 mg al dia 0 150 mg al dia. Los informes de seguridad a partir de los 150 mg/dia son
todavia parciales. (Hladunewich et al.,2007)

Indicaciones de Aspirina

§ Criterios de riesgo que incluyen las mujeres con antecedentes de: gestaciones multiples,
hipertension cronica, diabetes pregestacional, enfermedad renal o trastornos autoinmunes
(Barut et al.,2010)

8 En pacientes con antecedentes de preeclampsia.

8 Pacientes con alto riesgo de preeclampsia, pero sin trastorno hipertensivo previo del embarazo,
es controvertida.

8 En la prevencion primaria, administrada a pacientes de alto riesgo identificadas en el primer
trimestre mediante pruebas de cribado, parece reducir la aparicion de preeclampsia de inicio
precoz (Hladunewich et al.,2007).

Efectos adversos

Numerosos efectos negativos en el binomio madre-feto se han relacionado con la aspirina. Las

complicaciones obstétricas incluyen hemorragia pre y post parto, desprendimiento prematuro de

la placenta normalmente adherida, oligohidramnios, rotura prematura de membranas. Sibai
descubrié que las mujeres que tomaban dosis bajas de aspirina experimentaban desprendimiento
de placenta con mas frecuencia que las del grupo del placebo. Otros estudios también produjeron

resultados que coincidian con los de Sibai. Mientras tanto en otras revisiones no se observo efectos



adversos en ninguna de las mujeres embarazadas que tomaron aspirina 60 mg al dia (Rodrigue

al.,2001).
RESULTADOS

Evidencia del uso del &cido acetilsalicilico en preeclampsia y restriccion del crecimiento

intrauterino

Investigacion

Tipo de estudio

Resultados

Aspirin for
Evidence-Based

Preeclampsia

Ensayo

La aspirina en una dosis diaria de 150 mg,
iniciada antes de las 16 semanas de gestacion y
administrada por la noche a grupos de alto
riesgo, redujo la incidencia de preeclampsia

pretérmino en un 62 % y la duracion de la

Prevention _
permanencia en la UCI neonatal en un 68 % vs.
placebo (Rolnik 2020)
La profilaxis con  aspirina  redujo
Aspirin . .| sustancialmente el riesgo de preeclampsia,
_ Revision sistematica ) )
Prophylaxis o parto prematuro, mortalidad perinatal y retraso
) y meta-analisis de o ) ) )
During _ del crecimiento intrauterino sin elevar los
ensayos  aleatorios | ) ] )
Pregnancy: A riesgos de hemorragia. Las dosis bajas de

Systematic Review

and Meta-Analysis

controlados

placebo

con

aspirina mejoraron considerablemente el peso
neonatal al nacer, antes de las 20 semanas de
gestacion (Choi et al.,2021)

The role of aspirin
dose and initiation
time in the
prevention of
preeclampsia and
corresponding

complications:  a
meta-analysis  of

RCTs

Meta-analisis

Las mujeres con < 16 semanas de gestacion
iniciaron el tratamiento con una dosis de < 100
mg/dia de aspirina, se produjo una reduccién
significativa de la incidencia de preeclampsia.
Cuando la aspirina se inici6 a las > 16 semanas,
con una dosis de < 100 mg/dia de aspirina,
hubo un efecto preventivo menor y no hubo
significacion en el subgrupo que recibia > 100
mg/dia de aspirina. Ademas, existe un efecto

protector en la reduccion del parto prematuro,




pero habia un mayor riesgo de hemorragia
posparto (Yip et al.,2022)

La aspirina en dosis de 50-150 mg en <16

) semanas redujo significativamente el efecto
El papel de la dosis ) ) )
o preventivo de la preeclampsia y produjo un
de aspirina en la ) o
y . . efecto dosis-respuesta, con dosis mas altas de
prevencion de la | Revision sistematica o ) _
_ o aspirina asociadas con mayores reducciones en
preeclampsia y la | y meta-analisis o o ] ]
o el resultado. El inicio de aspirina més alla de
restriccion del ) ] _
o las 16 semanas no se vinculé con un riesgo
crecimiento fetal. ] )
reducido de preeclampsia grave o un efecto de

respuesta a la dosis (Roberge et al., 2017)

En la preeclampsia pretérmino, las mujeres

o asignadas  aleatoriamente a 150 mg
Dose of aspirin to ) o
experimentaron una reduccion significativa del
prevent  preterm _ ) o
_ ) 62% en el riesgo de preeclampsia pretérmino.
preeclampsia  in ) o .
_ L .| Las dosis de aspirina <150 mg no produjeron
women with | Revision sistematica ) o
_ o reducciones  significativas. =~ Hubo una
moderate or high- | y meta-analisis L o ]
) disminucion maxima del 30% en el riesgo de
risk factors: A ) )
_ ) preeclampsia en todas las edades gestacionales
systematic  review ) o
con todas las dosis de aspirina (<81, 81, 100 y

150 mg)
(Van Doorn et al.,2021)

and meta-analysis

Fuente: elaboracion propia 2022

DISCUSION

La preeclampsia es el causante mas importante de morbi-mortalidad perinatal, especialmente en
paises de bajos ingresos (Xu et al., 2015). El descenso de la placenta en las primeras 16 sg se
vincula con un mayor riesgo de preeclampsia, bebés con bajo peso al nacer y desprendimiento de
la placenta méas adelante (Roberge et al., 2018). Debido a que la aspirina a dosis bajas (LDA)

promueve el equilibrio entre prostaciclina y tromboxano, se cree que previene la preeclampsia y



las complicaciones asociadas. Diversos estudios han demostrado que la aspirina a dosis baja
efectiva en la prevencion de la hipertension gestacional y preeclampsia, en embarazos de alto
riesgo. La OMS recomienda que las gestantes con alto riesgo de preeclampsia tomen una dosis
baja (75 mg) antes de las 20 semanas de embarazo, y el Grupo de Trabajo de Servicios Preventivos
de EE. UU. recomienda que las gestantes con alto riesgo de preeclampsia comiencen a tomar
aspirina (81 mg por dia) después de las 12 semanas del embarazo), y las guias de paises como
Canada, el Reino Unido y los Estados Unidos recomiendan aspirina profilactica para el tratamiento
de la hipertension en mujeres embarazadas. Sin embargo, la prescripcion global de aspirina a dosis
bajas se sigue utilizando de manera irregular, probablemente debido a que existe controversia
sobre su efectividad. Otros estudios han demostrado que no tiene un impacto significativo en la
probabilidad de preeclampsia (Xu et al.,2015).

Para el autor Turner et al., en un metanélisis sobre la edad gestacional a la que se inici6 el
tratamiento (<16 semanas frente a > 16 sg) y la dosis de aspirina administrada (< 100 mg frente a
> 100 mg diarios) ; los resultados proporciona evidencia novedosa que demuestra que la dosis baja
de aspirina, cuando se inicia < 16 sg a una dosis > 100 mg, resulta en una reduccion del riesgo de
desprendimiento prematuro placenta normoinserta (DPN), independientemente de su efecto
beneficioso concomitante en la reduccion del riesgo de preeclampsia. Ademas, encontramos que
si el tratamiento se inicia > 16 sg, la dosis baja de asa reduce el riesgo de baja puntuacion de Apgar
a los 5 minutos (Turner et al.,2020).

Segun estudios adicionales, la aspirina reduce el riesgo de preeclampsia y bebés de baja edad
gestacional sin afectar el desprendimiento de placenta. Aunque solo cuando el inicio del
tratamiento fue a las 16 semanas y las dosis diarias fueron superiores a 100 mg, segun un
metanalisis de ensayos controlados aleatorios que analiz6 la relacion entre la aspirina y la edad
gestacional al inicio del tratamiento y la dosis del farmaco, hubo una disminucion de RCIU y
preeclampsia (Roberge et al., 2018).

Se descubrio6 que las dosis de aspirina de menos de 100 mg por dia no tienen efecto sobre el riesgo
de desprendimiento de placenta o hemorragia posparto en una revision sistematica y metanalisis
de ensayos controlados aleatorios que evaluaron los efectos protectores de la aspirina durante el
embarazo. Antes de las 16 semanas de gestacion, el riesgo relativo es de 1,11; el intervalo de
confianza del 95% es 0,52-2,36; ya las 16 semanas el riesgo relativo es de 1,32; el intervalo de

confianza del 95% es (0,73-2,39). Independientemente de si la aspirina se inicio antes de las 16
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semanas de embarazo o no, las dosis diarias de 100 mg o mas de aspirina no se vincularon col
cambio significativo en el riesgo de desprendimiento de placenta o sangrado durante el parto
(riesgo relativo, 0). 62; intervalo de confianza del 95 por ciento, 0,31-1,26), o después de este
tiempo (riesgo relativo, 2,08; intervalo de confianza del 95 por ciento, 0,86-5,06), pero hubo una
diferencia significativa entre los subgrupos (p = 0,04). Al final, la investigacion encontré que la
aspirina puede ser util para prevenir la preeclampsia antes de las 16 semanas de gestacion, pero no
después, lo que puede reducir el riesgo de desprendimiento de placenta 0 hemorragia periparto)
Roberto et al., 2018).

CONCLUSION

Estan claras las propiedades analgésicas y antiinflamatorias del acido acetilsalicilico, la medicina
basada en la evidencia indica iniciar antes de las 16 semanas de gestacion, ya que después de este
tiempo el efecto del farmaco puede ser despreciable o nulo. Basdndonos en un meta-analisis actual,
se recomienda que la dosis de aspirina debe ser menor a 100 mg diario para prevenir la incidencia
de preeclampsia, mientras tanto en preeclampsia pre-termino recomiendan una dosis menor a
150mg; ademas beneficiosamente indican una reduccion de partos prematuros y mejora del peso
fetal al nacer. En cuanto a los efectos adversos existe controversia debido a que algunos estudios
indican riesgo de hemorragia durante el parto. Mientras tanto para la restriccion de crecimiento
intrauterino aln falta mas estudios tipo meta-andlisis con grandes grupos poblaciones que

corroboren su beneficio en estos casos, pocas revisiones indican cierto beneficio en esta patologia.
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