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Laurence Craven (1883-1957)

1945-1946: nabloedingen bij aspirine kauwgom bij patiënten na tonsillectomie
(verlenging prothrombine tijd)

1948-1950: dagelijks aspirine bij 400 patiënten → geen myocardinfarct
(Craven LL. Acetylsalicylic acid: possible preventive of coronary thrombosis. 
Ann West Med Surg 1950;4:)

GRONDLEGGER VAN CONCEPT VAN PRIMAIRE PREVENTIE

Tex Heart Inst J 2007;34:179-86

Acetyl Spirsäure (=salicylzuur) → Aspirin
Singer, H. Ueber Aspirin. Pflüger, Arch. 84, 527–546 (1901).

→Pijnstillend 
→Koortswerend
→Ontstekingsremmend

Acetylsalicylzuur



Raber et al. Lancet 2019

The rise and fall of aspirin in the 

primary prevention of cardiovascular disease



Laag geschat 10-jaars CV risico (<10%)
Zheng et al. JAMA 2019

NNT: 294

NNH: 249



Hoog geschat 10-jaars CV risico (>10%)

NNT: 160

NNH: 152

Zheng et al. JAMA 2019



Hoog geschat 10-jaars CV risico (diabetes!)

NNT: 153

NNH: 121 

Zheng et al. JAMA 2019



Overwegingen bij alle studies

• Fatale bloedingen komen niet vaak voor

• De kans op gastro-intestinale bloedingen kan wellicht worden verkleind

• Twijfelachtige risico-reductie in all-cause mortaliteit





Er is GEEN indicatie voor primaire preventie!

2019
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chronische nierschade?
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Tonelli et al. Lancet 2012



Gansevoort et al. Lancet 2013



Sarnak et al. J Am Coll Cardiol 2019



Jardin. J Am Coll Cardiol 2010

Hypertension Optimal Treatment (HOT)



Jardin. J Am Coll Cardiol 2010

Hypertension Optimal Treatment (HOT)



>90 ml/min/1,73m2 >60-89 ml/min/1,73m2 <60 ml/min/1,73m2

Saito et al. Diabetes Care 2011

The Japanese Primary Prevention of Atherosclerosis With Aspirin for Diabetes (JPAD) trial 



Major et al. Atherosclerosis 2016



Figure 2 | Cumulative incidence in the aspirin and placebo groups of (a) dementia, persistent physical disability or death; (b) major adverse cardiovascular events 

(MACE: coronary heart disease death, nonfatal myocardial infarction, or nonfatal ischemic stroke), and (c) clinically significant bleeding. CKD, chronic kidney 

disease.

Wolfe. Kidney International 2021
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Wolfe. Kidney International 2021









Joseph et al. Am Heart J 2018

Polycap:

Atenolol 100mg

Ramipril 10mg

hydrochloorthiazide 25mg

Simvastatine 40mg



Mann JF et al. LBCT sessie ERA22

Combinatie aspirine en polypil duidelijk effectiever bij CNS

Double active = polycap + ASA Double active = polycap + ASA 



Kidney International (2022)



Figure 1 | Primary composite major adverse CV events (myocardial infraction, stroke, or cardiovascular death) in participants with estimated glomerular 
fraction rate (eGFR) < and ≥60 ml/min per 1.73 m2 , randomized to aspirin (black line) or placebo (blue line). (a) Participants with an eGFR < 60 ml/min per 
1,73m2. (b) Participants with an eGFR ≥ 60 ml/min per 1,73m2. Unadjusted analysis

Resultaten TIPS3-CKD
Kidney International (2022)



Kidney International (2022)

Aspirine reduceert cardiovasculaire 
events bij eGFR < 60ml/min/1,73m2

Niet-significant interactie-effect voor
eGFR < of > 60ml/min/1,73m2 en 

behandeleffect van aspirine versus 
placebo (P=0.14)



Kidney International (2022)

Aspirine reduceert cardiovasculaire 
events bij gestoorde nierfunctie
→Groter behandeleffect bij 

slechtere nierfunctie (significante 
trend (p=0.02))

Risico op bloeding <1% in 

alle drie eGFR tertielen



Aspirine als primaire preventie bij chronische nierschade

• ASA bewezen effectief als secundaire preventie
• ASA mogelijk effectief als primaire preventie (AMI) bij chronische nierschade; 

geen effect op mortaliteit
• ASA geeft vaker grote bloedingen bij chronische nierschade
• Grote RCT’s zijn nodig

Cardiovasculaire events bloedingen

Subgroep analyse HOT (RCT) ↓↓ ↑↑

Subgroep analyse JPAD (RCT) eGFR 60-89 ml/min/1,73m2↓↓ ==

Meta-analyse (incl. HOT en JPAD) == ↑

Subgroep analyse ASPREE (RCT) AMI: =; iCVA: ↓ ↑

Cochrane review (all RCT’s) ↓ ↑

Subgroep analyse TIP3 (RCT) ↓↓ (p voor interactie=0.14) ==
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