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Aspectos fisiopatológicos

Evidencias favor del control “per se” de la presión arterial.

– Epidemiología

– Ensayos clínicos y Meta-análisis

Evidencias a favor de beneficios más allá de la PA.

– Prevención de la demencia

– ¿Efectos intrínsecos de algunos fármacos antihipertensivos”?



Adaptado de Sacco RL. En: Merritt’s Textbook of Neurology 1995, 227–243; Hart RG et al Ann Intern Med 2003;138:831–838; Phillips SJ et 
al. En: Hypertension: Pathophysiology, Diagnosis, and Management 1995, 465–478; Rothrock JF, Hart RG. En: Hemostasis and Thrombosis: 
Basic Principles and Clinical Practice 1994,1438–1451
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Adaptado de Barnett HJM, Mohr JP, Stein BM, Yatsu FM. En: Stroke. Pathophysiology, 
Diagnosis, and Management. 1998, 599-622

FISIOPATOLOGIA DEL ICTUS ISQUEMICO
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Mortalidad por Ictus en Relación a la PASMortalidad por Ictus en RelaciMortalidad por Ictus en Relacióón a la PASn a la PAS
Mortalidad por Ictus en cada dMortalidad por Ictus en cada déécada para cifras de PAS al inicio de la dcada para cifras de PAS al inicio de la déécadacada
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Prospective Studies Collaboration. Lancet 2002;360:1903



Ictus y Tratamiento AntihipertensivoIctus y Tratamiento Antihipertensivo

SHEP

Syst-EUR

Syst-CHINA

Estudios
MejorMejor
trattrat

Riesgo RelativoRiesgo Relativo
(IC 95%)(IC 95%)

MejorMejor
placeboplacebo

1.0 1.50.5

P < 0.0001P < 0.0001P < 0.0001

RRR 37%RRR 37%RRR 37%

TodosTodos

Reducción sostenida de 10Reducción sostenida de 10--12 12 mmHgmmHg
de la PAS durante 3de la PAS durante 3--5 años5 años
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MRCMRC
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EstudiosEstudios Riesgo RelativoRiesgo Relativo
(IC 95%)(IC 95%)

0.50.5 1.01.0 1.51.5

P <0.0001P <0.0001P <0.0001

[[CollinsCollins et al. et al. LancetLancet 1990; 335: 8271990; 335: 827--838]838]
[[StaessenStaessen et al. J et al. J HumHum HypertensHypertens 1999; 13: 8591999; 13: 859--863]863]



Diferencias en el grado de control de la HTA y 
mortalidad por ictus en España

Estudio PREV-ICTUS

Diferencias en el grado de control de la HTA y 
mortalidad por ictus en España

Estudio PREV-ICTUS

Redón J. et al. Hypertension 2007; 49:1-7



Prevención Secundaria de IctusPrevención Secundaria de Ictus
Estudio PROGRESSEstudio PROGRESS
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PrevenciónPrevención
AVCAVC

[PROGRESS. [PROGRESS. LancetLancet 2001; 358: 10332001; 358: 1033--1041]1041]



¿Qué sugieren los ensayos 
clínicos y meta-análsis?

¿Qué sugieren los ensayos 
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Staessen J et al. Lancet 2001; 358: 1305

Relación entre las Odds ratios de ictus y las 
diferencias de PAS

Relación entre las Odds ratios de ictus y las 
diferencias de PAS



Efectos dependientes e independientes de la Efectos dependientes e independientes de la 
presión arterial de los inhibidores del SRApresión arterial de los inhibidores del SRA

Meta-análisis de 26 ECR de morbimortalidad

IECA/ARAII vs placebo / otros fármacos

Sujetos = 146.838 HTA o de Alto Riesgo

Eventos= 22.666 (6.419 Ictus)

IECA: RRR de EC independiente de la PA 9% (IC: 3-14%)

No evidencia de RRR de Ictus independiente de la PA  

BPLTT‘s Collaboration. J Hypertens 2007; 25: 951



¿Puede prevenirse la demencia mediante el ¿Puede prevenirse la demencia mediante el 

tratamiento antihipertensivo?tratamiento antihipertensivo?



Relación entre la PAS a los 50 años y el Deterioro Cognitivo 25 años despuésRelación entre la PAS a los 50 años y el Deterioro Cognitivo 25 años después
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Prevención de Demencia en el
Estudio Syst-Eur

Prevención de Demencia en elPrevención de Demencia en el
Estudio Estudio SystSyst--EurEur

P < 0.001P < 0.001P < 0.001

000

222

444

666

888

101010

000 222 444 666 888

Placebo (n= 1417)
Tratamiento Activo (n= 1485)
Placebo (n= 1417)Placebo (n= 1417)
TratamientoTratamiento ActivoActivo (n= 1485)(n= 1485)

Casos por
100 Pacientes

Casos porCasos por
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Tasa acumulada de DemenciaTasa acumulada de Demencia

RRR = 55%RRR = 55%RRR = 55%

(n = 43)(n = 43)(n = 43)

(n = 21)(n = 21)(n = 21)

Diferencia de PA = 4.2/2.9Diferencia de PA = 4.2/2.9Diferencia de PA = 4.2/2.9

[[ForetteForette et al. et al. ArchArch InternIntern MedMed 2002; 162: 20462002; 162: 2046--2052]2052]



¿Hay fármacos más eficaces ¿Hay fármacos más eficaces 

que otros que otros 

en la prevención del ictus?en la prevención del ictus?



Comparación de antihipertensivos

CalcioantagonistasCalcioantagonistas vs.vs. ββ--bloqueantesbloqueantes/Diuréticos/Diuréticos

1,01,0

IctusIctus

Mejor conMejor con
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Mejor conMejor con
bb--bloqueantes/Diuréticosbloqueantes/Diuréticos

Mortalidad TotalMortalidad Total

Eventos CoronariosEventos Coronarios

EventosEventos
Cardiovasculares totalesCardiovasculares totales

0,70,7 0,80,8 0,90,9 1,11,1 1,21,2 1,31,3

0,86

1,12

1,00

1,01

Lancet 2000;356:1955-64



Beneficio en el ictus 
de fármacos   

nuevos vs antiguos
Meta-análisis

Staessen J. J Hypertens 2003;21:1055-76



Ensayo LIFE. Reducción del tamaño de la aurícula izquierda conEnsayo LIFE. Reducción del tamaño de la aurícula izquierda con
Losartán vs AtenololLosartán vs Atenolol
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Kizer JR et al, Hypertension 2005;45:46-52
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Ensayo LIFE: Reducción  de la PA

Dahlöf B et al Lancet 2002; 359:995-1003.
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“El tratamiento de la hipertensión consiste más en 
encontrar la combinación de fármacos que 

controla con mayor eficacia la presión arterial que 
en la elección de un fármaco de inicio.”

B. Williams. J Hypertens 2003;21:455



Estudio ASCOT. Cambios en la PAS/PADEstudio ASCOT. Cambios en la PAS/PAD

Tiempo (años)
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Dahlof B. Lancet 2005; 366:895



Estudio ASCOT Estudio ASCOT 
Incidencia de ICTUS mortal y no mortal Incidencia de ICTUS mortal y no mortal 

Número en riesgo
Amlodipino ± perindopril 9639 9483 9331 9156 8972 7863
Atenolol ± tiazida 9618 9461 9274 9059 8843 7720
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HR = 0,77 (0,66-0,89)
p = 0,0003

%

Dahlof B. Lancet 2005; 366:895



ConclusionesConclusiones

La reducción de PA es necesaria y 

fundamental para reducir la incidencia y 

mortalidad por ictus.

Probablemente, algunos fármacos 

antihipertensivos tienen efectos clínicos que 

van más allá del control de las cifras de PA


