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El síndrome coronario agudo (SCA) continúa siendo una de las principales causas de morbimortalidad 
cardiovascular a nivel mundial, donde la inhibición plaquetaria juega un papel central en la reducción 
de eventos isquémicos recurrentes. En este contexto, ticagrelor y prasugrel, ambos inhibidores potentes 
del receptor PY12, han sido posicionados como alternativas superiores a clopidogrel en diversas guías 
internacionales (1) (2). Sin embargo, la controversia sobre cuál constituye una mejor estrategia de inhibición 
plaquetaria en pacientes con SCA persiste, especialmente tras la publicación del ensayo ISAR-REACT 5 
en 2019 y sus análisis posteriores. Esta discusión cobra relevancia hoy, cuando nuevas evidencias y análisis 
críticos sugieren matices importantes en la interpretación de los resultados, así como en la aplicación clínica 
de ambos fármacos (2) (3).

El ensayo ISAR-REACT 5 se convirtió en un punto de inflexión al reportar la superioridad de prasugrel 
sobre ticagrelor en la reducción del desenlace primario combinado (muerte, infarto de miocardio o accidente 
cerebrovascular a 12 meses) en pacientes con síndrome coronario sometidos a estrategia invasiva. Sin 
embargo esta aparente ventaja debe interpretarse con cautela debido a que el diseño fue open-label, lo 
cual puede introducir sesgos en la adherencia y reporte de los eventos, la estrategia de administración 
fue distinta, se administró ticagrelor de forma temprana en todos los pacientes, mientras que prasugrel se 
indicó tras conocer la anatomía coronaria en la angiografía, lo cual favorece potencialmente su perfil de 
bioseguridad, se observó una tasa de discontinuación significativamente mayor en el grupo de ticagrelor, 
lo que plantea dudas sobre la adherencia más que sobre la eficacia intrínseca del fármaco. Pese a ello, 
ISAR-REACT 5 marcó un precedente y llevó a varias guías europeas consideraran a prasugrel como opción 
preferible en pacientes con síndrome coronario agudo con intervención coronaria percutánea. Sin embargo, 
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guías más recientes, como las de AHA/ACC, mantienen un enfoque más equilibrado, resaltando que la 
selección entre prasugrel y ticagrelor debe individualizarse (4) (5). 

Análisis posteriores del ISAR-REACT 4 han aportado información complementaria. En un estudio 
publicado en 2022, se evaluó la influencia de la hora de ingreso hospitalario sobre los desenlaces. Se 
observó que la superioridad de prasugrel frente a ticagrelor se mantenía tanto en pacientes ingresados dentro 
como fuera de horario laboral, sugiriendo que la disponibilidad de recursos hospitalarios no modificaba la 
diferencia observada entre ambos fármacos (6). Asimismo, un subanálisis publicado en JAMA Network 
Open en 2021 evaluó específicamente a los pacientes sometidos a intervención coronaria percutánea y 
confirmó una reducción en el desenlace compuesto con prasugrel frente a ticagrelor, aunque sin diferencias 
estadísticamente significativas en sangrado mayor (7). Estos hallazgos, si bien refuerzan la percepción de 
mayor eficacia de prasugrel, también invitan a considerar limitación metodológica, especialmente en el 
impacto del abandono terapéutico en ticagrelor. 

Más allá de los desenlaces clínicos, estudios farmacodinámicos han comparado directamente los efectos 
de ticagrelor y prasugrel sobre la reactividad plaquetaria. Un metaanálisis publicado en Frontiers in 
Cardiovascular Medicine en 2022 concluyó que ticagrelor produce una inhibición plaquetaria más potente 
y sostenida medida por pruebas como VerifyNow PRU y VASP, mientras que prasugrel muestra menor 
variabilidad interindividual (8). Este hallazgo es clínicamente relevante, pues la mayor inhibición de 
ticagrelor podría traducirse en un mayor riesgo de sangrado en determinados perfiles, mientras que la 
consistencia de prasugrel podría favorecerlo en pacientes con alta carga trombótica. Así, más que una 
superioridad universal de un fármaco sobre otro, la evidencia apunta hacia ventajas diferenciales según el 
perfil del paciente.

Otro artículo publicado recientemente en 2025 analizó la evidencia acumulada y cuestionó la interpretación 
simplista del ISAR-REACT 5. Los autores señalan que, en escenarios clínicos más amplios, incluyendo 
estudios observacionales, no siempre se producen diferencias estadísticamente significativas entre ticagrelor 
y prasugrel en mortalidad o eventos cardiovasculares mayores (9). Además, resaltan la importancia de 
considerar la adherencia, tolerabilidad y disponibilidad como factores decisivos en la práctica clínica. De 
hecho, en algunos registros contemporáneos se observa que ticagrelor sigue siendo ampliamente utilizado 
por su administración universal en cualquier tipo de síndrome coronario agudo, incluyendo pacientes sin 
indicación de intervención coronaria percutánea, mientras que prasugrel mantiene ventaja en subgrupos 
con intervención coronaria percutánea planificada y bajo riesgo de sangrado.

La controversia entre ticagrelor y prasugrel en SCA trasciende la mera comparación de dos moléculas. 
ISAR-REACT 5 generó un impacto significativo, pero la evidencia acumulada posterior muestra que la 
realidad es más compleja y matizada. Ticagrelor ofrece una inhibición plaquetaria más potente y flexible 
en diversos escenarios de SCA, mientras que prasugrel parece ofrecer ventajas consistentes en pacientes 
sometidos a intervención coronaria percutánea, especialmente cuando se busca reducir eventos isquémicos 
duros con menor variabilidad farmacodinámica.

En la práctica clínica, el reto no es elegir un “ganador” absoluto, sino individualizar la terapia basándose 
en riesgo, adherencia y contexto. Es necesario fomentar estudios contemporáneos que incluyan datos del 
mundo real, análisis de costo-efectividad y estrategias de medicina personalizada, para que la decisión 
entre ticagrelor y prasugrel no se base únicamente en un ensayo, sino en un cuerpo de evidencia integral. 
En conclusión, más que un debate cerrado, ticagrelor vs prasugrel constituye una invitación a avanzar hacia 
un enfoque moderno de la antiagregación plaquetaria: personalizada, basada en evidencia y centrada en el 
paciente.
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