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RESUMEN

Un gran porcentaje de los pacientes con hipertension arterial sometidos a terapia antihipertensiva con un solo farmaco, no logran
obtener niveles de presion arterial menores que 140/90mmHg. Al usar dos o mas farmacos de diferente mecanismo fisiopatoldgico,
la reduccion de las cifras tensionales es mds rdpida y eficaz. Este estudio fue disefiado para evaluar que terapia antihipertensiva es
mds eficaz en reducir y controlar la presién arterial. Métodos: estudio abierto, prospectivo, comparativo, que involucra a 491
pacientes hipertensos esenciales que acudieron al consultorio #20 del departamento de cardiologia del hospital “Luis Vernaza”,
recibieron monoterapia o terapia combinada (2 o mas drogas, una de ellas un diurético) dependiendo de la severidad de la
hipertension, costo del tratamiento y comorbilidades asociadas. Si no se lograba el objetivo de presion < 140/90mmHg en
hipertensos no diabéticos y de < 130/90 en hipertensos diabéticos al cabo de 8 semanas de seguimiento, se incluia una tercera
droga complementaria. Resultados: al final del estudio se obtuvo en general una reduccion de 37mmHg para la PS y de 18mmHg
para la PD. 75% de los pacientes llegaron a obtener cifras de PA < 140/90mmHg, de los cuales el 6% se controlé con monoterapia y
el 68% con una asociacion farmacoldgica. Dentro de las combinaciones farmacoldgicas, la terapia triple incluia un diurético y obtuvo
un control de la PA en el 78% de pacientes, la terapia con dos farmacos que incluia o no un diurético logré un control de la PA en el
74% de los pacientes, la terapia con 4 farmacos logré un control de la PA en el 57% de los pacientes. El 95% de los pacientes se
controlé la PD. Al comparar la monoterapia vs. la terapia combinada hubo una disminucion estadisticamente significativa de la presion
arterial en el grupo de la terapia triple comparada con la monoterapia P<0,001 y la biterapia P<0,01. Conclusiones: La terapia triple
antihipertensiva es el régimen antihipertensivo mas eficaz para disminuir la presion arterial. Las combinaciones garantizan un mayor
numero de pacientes que alcanzan el objetivo de < 140/90mmHg, siendo el control diastélico mds facilmente logrado
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SUMMARY

A large percentage of patients with hypertension undergoing antihypertensive therapy with a single medicine do not achieve blood
pressure levels lower than 140/90mmHg. By using two or more medicines with different pathophysiological mechanisms, the
reduction of blood pressure is faster and more effective. This study was designed to evaluate what antihypertensive therapy is more
effective in reducing and controlling blood pressure. Methods: a prospective comparative open study that involves 491 patients with
essential hypertension. These patients attended the doctor’s office # 20 of the department of Cardiology at the Hospital Luis Vernaza,
and received monotherapy or combined therapy (two or more drugs, one of them diuretic) depending on the severity of the
hypertension, treatment costs and associated comorbidities. If the desired pressure < 140/90mmHg in hypertensive people without
diabetes and < 130/90 in hypertensive diabetics was not achieved during an 8-week follow-up period, an additional third drug was
included. Results: At the end of the study a general reduction of 37mHg was obtained for PS and of 18mmHg for DP. 75% of the
patients obtained BP values < 140/90mmHg, out of which 6% were controlled with monotherapy and 68% with a pharmacologic
association. Among the pharmacologic combinations, the triple therapy included a diuretic and got BP control in 78% of the patients,
the therapy with two medicines, which might or might not include a diuretic, achieved a BP control in 74% of the patients, the
therapy with four medicines achieved a BP control in 57% of the patients. In 95% of the patients the DP was controlled. When
comparing monotherapy vs. combination therapy there was a statistically significant decrease in blood pressure in the group of triple
therapy compared with monotherapy P<0.001 and biotherapy P<0.01. Conclusions: triple antihypertensive therapy is the most
effective antihypertensive regimen to control blood pressure. The combinations guarantee a higher number of patients who achieve
the desired pressure of < 140/90mmHg, being the diastolic control easier to achieve.

Keywords: Blood pressure (BP). Systolic pressure (SP). Diastolic pressure (DP). Triple antihypertensive therapy.

Introduccion

La hipertension arterial sistémica (HAS) es Es una enfermedad frecuente, asintomatica, facil
probablemente el problema de salud publica mas de detectar, casi siempre sencilla de tratar y que
importante en los paises desarrollados. con frecuencia tiene complicaciones mortales si

no recibe tratamiento.

* Médico Internista, hospital “Luis Vernaza”, Jefe del Servicio de Medicina Interna “San Vicente”, Coordinador 275
del proceso de hospitalizacion de Medicina Interna, hospital “Luis Vernaza”, profesor de Medicina Interna.
** Médico del Servicio de Medicina Interna “San Vicente”, hospital “Luis Vernaza”, profesora de Medicina Interna.



Rev. “Medicina” Vol. 15 N° 4. Ao 2009.

Se estima una mortalidad anual de 1-2% por
causas directamente relacionadas en la poblacion
hipertensa no controlada de todo el mundo”®*®,
Ademas, la HAS es la patologia cronica del
adulto que el médico con mas frecuencia debe
afrontar en su practica cotidiana y es a su vez, uno
de los problemas de salud publica mundial que
enfrenta la sociedad contemporanea. Se conoce de
tiempo atras su contribucion en la génesis de
diversos eventos vasculares graves, tales como los
angiocerebrales, los sindromes coronarios, la
nefroangioesclerosis”**%, la insuficiencia
cardiaca, el desarrollo y diseccion de aneurismas
aorticos, etc. Por todo ello es de primordial
importancia su prevencion y la de sus graves
consecuencias’™.

Es sabido que el control de cualquier
padecimiento se basa en gran medida en el
conocimiento de su  origen, biologia,
comportamiento y evolucion. Desgraciadamente,
la forma mas frecuente de la HAS, la llamada
esencial o primaria, representa alrededor de 90%
de los casos observados en la consulta general y
es una enfermedad de gran complejidad, cuya
naturaleza no ha sido completamente dilucidada.
Sin embargo, en los ultimos afios se han logrado
importantes avances que permiten establecer el
diagnoéstico, y el tratamiento sobre bases mas
racionales y cientificas. Dada la enorme
prevalencia de la HAS, la mayor parte de los
pacientes son estudiados y tratados por el médico
general y el familiar, pero la responsabilidad de
manejar en forma correcta esta entidad nosologica
recae tanto en ellos como en los especialistas que
la confrontan®'®*!,

Partiendo de la base de que son numerosos los
farmacos con que actualmente contamos y que no
parece que en los proximos afios vayan a
aparecer nuevas familias farmacologicas, las
opciones mas inmediatas pasan por la
optimizacion del empleo de los farmacos
antihipertensivos ya existentes™.

La postura tradicional ha sido la defensa de la
terapia basada en el empleo de un solo farmaco a
dosis minima eficaz, siendo el principal factor
para la defensa de este abordaje, evitar los efectos
secundarios y mejoria del cumplimiento por
simplificacion del esquema terapéutico. Los
limitantes al empleo de esta estrategia son
multiples.

De entrada se estima que s6lo un 40-60% de los
pacientes alcanzaran el control de la PA con
monoterapia, y que ello exigird en un 60% de
ocasiones el empleo de dosis maximas. Ademas el
hallazgo del tratamiento Optimo en monoterapia
se haya dificultado por la marcada heterogeneidad
de la respuesta individual, que hace altamente
imprevisible el comportamiento de la PA de un
determinado individuo a una medicacion®®**.

En contraposicion a la estrategia un tanto clasica
de la monoterapia, cada vez se aboga mas en el
campo de la HTA por el empleo de varios
farmacos  antihipertensivos combinados, la
denominada  terapia  combinada o de
asociacion'®'®,

En el JNC VII y la European Society of
Hipertension'®****, se documenta la necesidad de
combinar farmacos en un gran porcentaje de
hipertensos como unica forma de alcanzar los
objetivos terapéuticos, especialmente en pacientes
de elevado riesgo cardiovascular como son
ancianos, diabéticos, con deterioro renal e
hipertension arterial refractaria al tratamiento.
En el estudio ALLHAT 65% de los pacientes
controlaron sus cifras de presion arterial, con mas
de dos agentes antihipertensivos>; en el estudio
ASCOT 75%'" de los pacientes lograron
controlar su presion arterial con mas de dos
farmacos, y solo un 35% y 25% respectivamente
control¢ la PA con monoterapia®.

Existe evidencia, que la hipertension arterial se
controla rapida y eficazmente con asociaciones
farmacologicas.

Por esta razéon, el presente estudio permite
evidenciar que la  terapia  combinada
antihipertensiva es la mas adecuada para el
manejo de esta patologia®*?.

Metodologia
Caracteristicas del estudio

Esta investigacion es wun estudio abierto,
prospectivo y comparativo en una poblacion de
pacientes de alto riesgo debido a sus
caracteristicas clinicas. La poblacion del estudio
son pacientes con hipertension arterial que
acudieron al consultorio # 20 del departamento de
Cardiologia de la consulta externa del hospital
“Luis Vernaza” (HLV), durante el periodo mayo
de 2006 hasta marzo de 2007.
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Caracteristicas de la muestra

De 3.500 pacientes hipertensos, se tomd una
muestra de 491 pacientes (363 mujeres, 128
varones) sometidos a monoterapia o terapia de
asociacion en base a tres requisitos:

. Severidad de la hipertension
« Costo del tratamiento
« Comorbilidades asociadas

Criterios de inclusion

Los criterios de inclusién que debi6é presentar la
muestra para ser aceptada fueron:

. Pacientes que acuden al consultorio # 20 del
HLV con hipertension sistolica/diastolica >
160/100mmHg.

. Hombres o mujeres mayores de 18 afios.

= Que acepten formar parte de este estudio.

Criterios de exclusion
Se excluyeron a todos los pacientes que:

. Presenten enfermedad hepatica importante.

. Adolecian de enfermedad renal que requiera
dialisis.

. Tengan enfermedad tiroidea descompensada.

« Cursen con IAM o ECV antes de los tres meses,
previos al estudio.

. Sean mujeres embarazadas.

Disefio metodolégico

Entraron al estudio aquellos pacientes con o sin
tratamiento médico previo para su hipertension;
se considerd no controlados aquellos con cifras de
PA sobre los 140/90mmHg y segun el proposito
del estudio eran sometidos a un régimen de
tratamiento que logre obtener una tension arterial
< 140/90mmHg y en diabéticos de
<130/80mmHg.

Los pacientes que tenian 160/100mmHg en su
primera visita eran asignados para un tratamiento
de combinacion que incluia un diurético a bajas
dosis. Si éstos al cabo de 8 semanas de
seguimiento no lograban los objetivos de presion,
se les incluia una tercera droga con accion
sinérgica y complementaria para los 2 farmacos
iniciales.

Para este trabajo consideramos un adecuado
control de PA, cuando el paciente presentaba una
presion arterial </= 140/90mmHg, si el paciente
no es diabético o </= 130/80 en pacientes
diabéticos en dos citas posteriores. El periodo de
tiempo de las citas era de 30 dias minimo y de 60,
maximo. Ademads se consider6 controlada su cifra
de presion sistolica (</=140mmHg) y diastolica
(</=90mmHg) por separado.

A los datos obtenidos en el esquema de
monoterapia, y terapia de asociacion se les realizo
intervalos de confianza (IC 95%), medidas de
tendencia central y prueba t de student (P <0.05)
por separado, para observar si existia diferencia
significativa en cada rama de monoterapia o de
terapia asociativa, y luego los mismos resultados
se compararon, realizando los analisis estadisticos
descritos anteriormente para observar si existia
diferencia significativa entre las diferentes
terapias y asi evaluar que tratamiento es el mas
eficaz.

Resultados

Las caracteristicas de la poblacion se la describe
en la siguiente tabla:

Caracteristicas basales de la poblacion

N 491

Edad (media + DE) 62,5 +/- 11
Género masculino 128 (26%)
Género femenino 372 (74%)
Peso (media + DE) 67 +/-13
Talla (media) 1,53 4/-9
IMC (media +DE) 29 +/-6
Diabetes (%) 79 p (16%)
Enfermedad coronaria (%) 48 p (18%)
Dislipidemias (%) 269 p (54%)
Obesidad (%) 125 p (25%)
Hipertrofia ventricular izquierda (%) 252 p (50%)
Insuficiencia cardiaca congestiva (%) 15 p (3%)

Fuente: hospital “Luis Vernaza”.

La muestra estuvo compuesta en su mayoria por
mujeres (74%), 41,6% eran menores de 65 afios y
el 32,8% eran > de 65 afios; por otra parte de los
128 wvarones, el 13,2% eran < de 65 afos y el
12,4% eran >65 afnos.

El peso promedio de los 491 pacientes estudiados
fue de 67Kg + 13, la talla promedio fue de 1,53
mt £ 9 y el promedio de indice de masa corporal
(IMC) fue de 29 +6 kg/m?2.
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Existid una incidencia de comorbilidades de 2.3
veces mas, en relacion a la poblacion normal,
éstas fueron: diabetes, 16% (79 p); enfermedad
coronaria ,18% (48 p); dislipidemias, 54% (269p);
proteinuria/microalbuminuria,  65% (325 p);
obesidad, 25% (125p); hipertrofia ventricular
izquierda confirmada por ecocardiografia, 50%
(252p); insuficiencia cardiaca congestiva, 3%
(15p); con fraccién de eyeccion disminuida,
<40%. El promedio de presion arterial de la
muestra antes de iniciar el tratamiento fue de
170£0,87 para la  presion  sistolica vy
96+0,52mmHg para la presion diastolica; luego
del mismo disminuyé a 133+0,82 mmHg la
presion sistolica y 77+0,5 mmHg la presion
diastolica.

Grafico 1
Promedio de presién arterial antes y después del
tratamiento
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Fuente: hospital “Luis Vernaza”.

El promedio de reduccion en mmHg de la presion
sistolica después del tratamiento fue de 37mmHg
y de la presion diastdlica fue de 18mmHg. El
porcentaje de pacientes controlados con presion
sistolica/ presion diastolica <140/90mmHg fue del
75% (377p), el control de presion sistolica fue del
76% (381p) y el control de presion diastolica fue
del 95% (476p).

Solo el 6% (31 p), obtuvo las metas de control
propuestas de presion arterial con monoterapia y
el 68% (336 p), obtuvieron las metas con una
combinaciéon farmacolégica. El 31% (153 p),
tomaban 2 farmacos, el 49% 3 farmacos (242 p),
una combinacion de 4 farmacos el 8% (40 p) y 5
farmacos el 4% (18 p).

Las clases de antihipertensivos usados fueron:
diuréticos 81% (397p), bloqueantes de los canales
de calcio 58% (283p), beta bloqueantes 43%
(211p), bloqueantes de los receptores de
angiotensina II (ARAII) 38% (187p) y el 37%
(183p), tomaba un inhibidor de la enzima de
conversion de angiotensina (IECA).

De los 491 pacientes, el 82% (405 pacientes)
logro6 reducir la presion diastolica a < 85SmmHg y
de éstos, 453 pacientes (92%), usaron
combinaciones farmacoldgicas, mientras que solo
38 p (8%), usaron monoterapia.

Dentro de las combinaciones farmacologicas, la
triterapia incluia un diurético y obtuvo un control
de la presion arterial en el 78% de pacientes, la
terapia con 2 farmacos que incluia o no un
diurético logré un control de la presion arterial en
el 74% de los pacientes, la terapia con 4 fdrmacos
logrd un control de la presion arterial en el 57%
de los pacientes.

Se usaron cuatro clases de farmacos en las ramas
de monoterapia.

En el grupo de los IECA’s participaron 17 p
(3,4%) con un promedio de presion arterial de
159/89mmHg antes del tratamiento, luego del
mismo sus cifras tensionales  promedio
disminuyeron a 130/77mmHg.

En el grupo de los bloqueantes de los canales del
calcio participaron 6 p (1,2%) con un promedio de
presion arterial de 160/97mmHg antes del
tratamiento, luego del mismo sus cifras
tensionales promedio disminuyeron a
126/80mmHg.

En el grupo de los ARA II participaron 10 p (2%)
con un promedio de presion arterial de
158/89mmHg antes del tratamiento, luego del
mismo sus cifras tensionales promedio
disminuyeron a 133/74mmHg.

En el grupo de los beta bloqueantes participaron 5
p (1%) con un promedio de presion arterial de
152/92mmHg antes del tratamiento, luego del
mismo sus cifras tensionales promedio
disminuyeron a 127/80mmHg.

Al analizar el grupo de la monoterapia se
encontraron diferencias significativas, en lo que a
la reduccion de las cifras tensionales se refiere,
tabla 5, no asi en cuanto a la magnitud de la
disminucion de las cifras tensionales resultantes
con cada tratamiento, tabla 6, por lo que
decidimos agrupar todos estos pacientes para
comparar las diferentes medidas de tendencia
central.

278



Hipertension arterial: monoterapia vs. terapia combinada.

Tabla b
Diferencias significativas monoterapia
Drogas | P/S antes | P/D antes | P/S post |P/D post
TTO TTO TTO TTO
152,56- 85,57- 120.,46- 72,77-
IECA 165,09 93,25 140,01 81,35
152,84- 89,60- 116,43- 72,84-
BCCa 167,16 105,40 135,91 87,16
149,25- 82,18- 122,56- 70,53-
ARATI 167,75 95,82 143,44 82,27
BB 148,08- 89,60- 116,38- 73,80-
155,92 94,40 137,22 86,20

Fuente: hospital “Luis Vernaza”.

Tabla 6

Reduccion de la presion arterial segun farmacos
(monoterapia)

Presiones IECA BCCa ARA 11 BB
P/S 21,86- 19,34- 18,44- 14,64-
35,32 48,33 32,56 35,76
P/S 6,82- 5,17- 5,54- 4,04-
18,42 29,83 19,66 19,96

Fuente: hospital “Luis Vernaza”.

En la biterapia se usaron los siguientes grupos
farmacoldgicos:

En el grupo de los beta bloqueantes+bloqueantes
de los canales de calcio participaron 7 p (1,4%)
con un promedio de presion arterial de
174/10lmmHg antes del tratamiento, luego del
mismo sus cifras tensionales promedio
disminuyeron a 144/86mmHg.

En el grupo de los ARA 11+ diurético participaron
56 p (11,2%) con un promedio de presion arterial
de 165/93mmHg antes del tratamiento, luego del
mismo sus cifras tensionales  promedio
disminuyeron a 136/79mmHg.

En el grupo de los IECAs +diurético participaron
32 p (6,4%) con un promedio de presion arterial
de 165/100mmHg antes del tratamiento, luego del
mismo sus cifras tensionales promedio
disminuyeron a 134/77mmHg.

En el grupo de los beta bloqueantes + diurético
participaron 30p (6%) con un promedio de
presion arterial de  157/96mmHg antes del
tratamiento, luego del mismo sus cifras
tensionales promedio disminuyeron a
135/77mmHg.

En el grupo de los IECAs+ bloqueantes de los
canales de calcio participaron 28 p (5,6%) con un
promedio de presion arterial de 176/96mmHg

antes del tratamiento, luego del mismo sus cifras
tensionales promedio disminuyeron a
174/80mmHg.

Al analizar el grupo de la biterapia  se
encontraron diferencias significativas, en lo que a
la reduccion de las cifras tensionales se refiere,
tabla 7, no asi en cuanto a la magnitud de las
disminucion de las cifras tensionales resultantes
con cada tratamiento, tabla 8, por lo que
decidimos agrupar todos estos pacientes para
comparar las diferentes medidas de tendencia
central.

Tabla 7
Reduccidn de la presién arterial segin farmacos
(biterapia)
Pre- | BCCa+ |ARAII+D | IECA+D |BB+DI | IECA+
siones| BB U 18] U BCCa

12,89- 24,44- 22,45- | 15,84- | 33,80-
47,11 34,45 37,93 28,16 | 4991
1,31- 19,60-17,15| 15,84- | 13,60- | 10,70-
28,69 28,54 23,93 | 21,73
Fuente: hospital “Luis Vernaza”.

Psd

PDd

Se comprob6 que las diferencias en la
disminucion de la tension arterial entre los
distintos farmacos utilizados en este grupo no
eran significativas, tabla 8, utilizando la prueba t
de student.

Tabla 8
Diferencias significativas biterapia

Drogas P/S antes |P/D antes| P/S post | P/D post
TTO TTO TTO TTO
BCCa+BB | 158,95- | 92,43- | 125,71- | 71,50-
189,62 | 110,43 | 162,86 | 101,35
ARAII+DIU| 161,38- | 90,20- | 130,51- | 76,25-
169,37 | 95,41 141,35 | 82,61
IECA+DIU| 159,65- | 93,26- | 127,33- | 73,58-
169,79 | 104,62 | 141,74 | 79,92
BB+DIU | 152,25- | 93,56- | 127,45- | 73,36-
161,08 | 98,90 141,89 | 81,57
IECA+ 168,47- | 90,72- | 127,96- | 76,32-
BCCa 183,32 | 101,13 | 140,11 | 83,10
Fuente: hospital “Luis Vernaza”.

En la triterapia se usaron los siguientes grupos
farmacoldégicos:

En el grupo de los bloqueantes de los canales de
calcio + beta bloqueantes+ DIU participaron 76 p
(15,2%) con un promedio de presion arterial de
169/95mmHg antes del tratamiento, luego del
mismo sus cifras tensionales promedio
disminuyeron a 132/76mmHg.
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En el grupo de los IECAs + DIU + beta
bloqueantes participaron 28 p (5,6%) con un
promedio de presion arterial de 164/92mmHg
antes del tratamiento, luego del mismo sus cifras
tensionales promedio disminuyeron a
128/72mmHg.

En el grupo de los ARAII+DIU+beta bloqueantes
participaron 18 p (3,6%) con un promedio de
presion arterial de 167/96mmHg antes del
tratamiento, luego del mismo sus cifras
tensionales disminuyeron a 135/76mmHg.

En el grupo de los ARAIll+bloqueantes de los
canales de calcio + DIU participaron 76 p (15,2%)
con un promedio de presion arterial de
179/98mmHg, luego del mismo sus cifras
tensionales disminuyeron a 135/78mmHg.

En el grupo de los IECAs+ DIU+bloqueantes de
los canales de calcio participaron 44 p (9%) con
un promedio de presion arterial de 180/98mmHg
antes del tratamiento, luego del mismo sus cifras
tensionales disminuyeron a 133/76mmHg.

En el grupo de otras combinaciones participaron
58 p (12%) con un promedio de presion arterial de
172/98mmHg antes del tratamiento, luego del
mismo sus cifras tensionales disminuyeron a
174/96mmHg.

Al analizar el grupo de la triterapia  se
encontraron diferencias significativas, en lo que a
la reduccion de las cifras tensionales se refiere
tabla 9, no asi en cuanto a la magnitud de la
disminucion de las cifras tensionales resultantes
con cada tratamiento, tabla 10, por lo que
decidimos agrupar todos estos pacientes para
comparar las diferentes medidas de tendencia
central.

Tabla 9
Diferencias significativas triterapia

P/S P/D P/S P/D
Drogas post | post | antes | antes
TTO | TTO| TTO | TTO
BCCa+BB+DIU 128,20- | 74,23-|1 167,98-| 92,91-
136,38 | 78,42 [ 172,70 | 97,59
IECA+DIU+BB 123,12- | 68,16-| 159,24-| 87,68-
133,60 | 75,70 | 168,61 | 96,25
ARAII+DIU+BB | 124,58- | 72,22-| 161,39-| 92.,44-
146,53 80,90 | 172,50 | 100,33
ARAII+DIURETI | 131,08- | 75,69-| 174,32-| 94,90-
CO+BCCa 139,31 [80,87 | 183,31 | 102,26
IECA+BCCa+DIU | 127,76- | 73,74-| 173,87-| 93,79-
139,36 |79,74 | 187,04 | 102,80
Otras 129,76~ | 73,86-| 165,83-| 95,14-
combinaciones 139,00 |78,10 | 178,41 | 101,75
Fuente: hospital “Luis Vernaza”.

Se comprobé6 que las diferencias en la
disminucion de la tension arterial entre los
distintos farmacos utilizados en este grupo no
eran significativas, tabla 10, utilizando la prueba t
de student.

Tabla 10
Reduccion de la presion arterial segiin farmacos
triterapia)
= m + + +
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PSd | 32,04-| 29,15-| 20,99- | 34,84-| 40,59- | 31,87-
41,07 | 41,99 41,79 | 48,40 | 53,51 | 43,61
PDd | 15,98-| 15,25-| 13,86-| 16,64-| 17,26-| 19,08-
21,86 | 24,82 | 25,80 | 23,97 | 26,15 | 25,85

Fuente: hospital “Luis Vernaza”.

En este estudio hemos confirmado la eficacia de
los tres regimenes terapéuticos.

En el proceso de verificacion de la eficiencia de
los tres esquemas terapéuticos estudiados se
encontraron diferencias significativas entre los
esquemas monoterapia-triterapia (1-3) y biterapia-
triterapia (2-3) utilizando la prueba T de student
cuyos resultados se observan en la tabla 11.

Tabla 11

Diferencias significativas en MMHG antes y
después del tratamiento

Pensiones 1-2 1-3 2-3

Sistolica | 0,4149] 2,49462E-05| 1,26472E-05

Diastolica | 0,1198 0,0011 0,016355225
Fuente: hospital “Luis Vernaza”.
Hubo una  disminucioén estadisticamente

significativa de la presion arterial en el grupo de
la terapia triple comparada con la monoterapia p<
0,001 vy la biterapia p<0,01. La terapia triple, en
contraste con los dos esquemas adicionales
usados en este estudio, disminuy6
significativamente la presion arterial, mientras
que la monoterapia y la terapia doble produjeron
patrones similares de reduccion de la presion
arterial. La terapia triple que obtuvo mayor
reduccion de las cifras tensionales fue IECA’s +
bloqueantes de los canales de calcio + diuréticos
con 26% de reduccion de la presion sistdlica y
22% de reduccion de la presion diastolica. Es
evidente la superioridad del esquema triple sobre
los otros esquemas empleados en la consulta
externa de cardiologia del HLV.
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En las graficas siguientes se puede observar los
intervalos de confianza (95%) de la presion
sistolica y diastolica para los tres esquemas
terapéuticos. Confirmandose la diferencia, a favor
de la terapia triple, en el nivel de reduccion de las
cifras tensionales.

Tabla 12
Presion diastolica

Mono Bi Tri

Fuente: hospital “Luis Vernaza”.
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Discusion

La Administracion de Drogas y Alimentos de
Estados Unidos (FDA) sobre la terapia combinada
exige un control riguroso para usar la terapia
antihipertensiva. Antes de que la aprobacion sea
concedida, se debe cumplir tres criterios: la
combinacion farmacologica debe ser mas eficaz
que los farmacos por si solo; 2) debe garantizar
igual seguridad que el medicamento usado como
monoterapia; 3) la proporcion de riesgo/beneficio
del producto combinado deber ser inferior a los
farmacos usados individualmente. La
combinacion de antihipertensivos parece la
opcion mas inmediata y aplicable de entre las
estrategias  anteriormente  comentadas.  Sin
embargo, no toda combinacién  entre
antihipertensivos es valida. Se consideran como
adecuadas aquellas capaces de obtener un mayor
efecto antihipertensivo que los farmacos
constituyentes a altas dosis en monoterapia. Es
por ello que buscaremos idealmente aquellos
farmacos con efecto antihipertensivo
complementario. Esta complementariedad se
consigue por la inhibicién por parte de uno de los
componentes de los mecanismos fisiologicos

compensatorios desencadenados por el otro de los
farmacos de la combinacidon, mediante la
hiperactivacion de mecanismos sobre los que
actua el segundo de los farmacos, y aboliendo
posibles efectos secundarios.

The Joint National Committé VII y la European
Society of Hipertension, reconocen la necesidad
de combinar farmacos en un gran porcentaje de
hipertensos como Unica forma de alcanzar los
objetivos terapéuticos, especialmente en pacientes
de elevado riesgo cardiovascular como son
ancianos, diabéticos, deterioro renal e
hipertension arterial refractaria al tratamiento. Los
resultados del presente estudio determinaron que
las cifras de presion arterial pudieron controlarse
con el uso de tres farmacos P< 0,001 wvs.
monoterapia y P<0,01 vs. biterapia. El diurético
fue la droga que obtuvo mdés combinaciones, la
presion arterial diastdlica fue la mejor y mas
facilmente controlada (95%), y los calcio-
antagonistas fueron los farmacos mas exitosos
para reducir las cifras de presion arterial.

Al analizar los datos obtenidos en el JNC VII
sobre la terapia antihipertensiva, encontramos que
el 70% de los pacientes usaron mas de dos drogas
de mecanismo fisiopatologico diferente, para
tener cifras de presion arterial <140/90mmHg; en
el estudio ALLHAT 60% de los pacientes
también controlaron su presion arterial con mas
de dos farmacos antihipertensivos y solo el 30%
de los pacientes se controlaron con monoterapia,
lo cual es semejante y comparable con los
resultados obtenidos en nuestro estudio.

El algoritmo de tratamiento de la hipertension
arterial descrito en las diferentes literaturas,
muestra que los diuréticos deben ser la primera
eleccion farmacolédgica ademas de los cambios en
el estilo de vida, para obtener cifras de tension
arterial control. Si éstos no pueden ser usados por
tener alguna contraindicaciéon, otro agente
antihipertensivo se debera prescribir.

Si la presion arterial es 20mmHg superior a la
meta de la presion sistolica o 10mmHg superior a
la meta de la presion diastolica, se debe
considerar iniciar la terapia antihipertensiva con
dos drogas. El inicio de la terapia con dos drogas
incrementa la probabilidad de obtener la meta de
presion arterial control en menor tiempo, y con
menos efectos colaterales.
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Nuestro estudio obtiene reducciones de la presion
arterial del 68% en el grupo de la terapia
combinada, que es un porcentaje similar
comparable con las reducciones tensionales en el
JNC VIl y en el estudio ALLHAT.

Los pacientes que ingresaron con hipertension
arterial estadio 2 se les asigné dos farmacos como
terapia inicial, y si tenian cifras de presion arterial
menor a 160/100 mmHg se les ofrecio tratamiento
monoterapico o combinado dependiendo de los
factores de riesgo que presentaban descritos en la
metodologia del presente estudio, cada dos
semanas se ajusto el esquema terapéutico si la
presion no lograba controlarse, respetando asi lo
descrito acerca del tratamiento de la hipertension
arterial.

Ahora bien cabe recalcar, que sola la terapia triple
ofrecio P significativas en comparaciéon con la
monoterapia y la terapia doble, orientandonos a
que la terapia antihipertensiva debe ser
individualizada, y que s6lo en pacientes estadio 2
se deberia empezar con esquema triple, de lo
contrario no estaria justificado usar biterapia vs
monoterapia ya que no se obtuvo diferencias
significativas entre estos dos grupos.
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