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Guia de 2007 para el manejo de la
HTA (ESH-ESC)

Tabla2 Factores que influyen en el pronéstico

[ Factores de riesgo Lesién organica subclinica

« Cifras de PA sistélica y diastélica

HVI electrocardiografica (Sokolow-Lyon > 38 mm; Comell > 2.440 mm*ms) o:
+ Cifras de presién diferencial (en los ancianos)

HVI ecocardiografica’ (IMVIV 2 125 g/m?, M 2 110 g/m?)
+ Edad (V> 55 afios; M > 65 afios) Engrosamiento de la pared de la carétida (EIM > 0,9 mm) o placa
+ Tabaquismo Velocidad de la onda del pulso carotidea-femoral > 12 m/s
+ Dislipemia + Indice de PA de tobillo/brazo < 0,9
— CT > 5,0 mmol/l (190 mg/dl) o: « Aumento ligero de la creatinina plasmatica:
— C-LDL> 3,0 mmol/l (115 mg/dl) o: V: 115-133 umol/l (1,3-1,5 mg/dl);
— C-HDL: V< 1,0 mmol/l (40 mg/dl), M < 1,2 mmol/l (48 mg/dl) o: M: 107-124 umol/l (1,2-1,4 mg/dl)
- TG > 1,7 mmol/l (150 mg/dl) + Filtracién glomerular estimada baja* (< 60 ml/min - 1,73 m?) o aclaramiento
* Glucemia en ayunas 5,6-6,9 mmol/l (102-125 mg/dI) de creatinina bajo® (< 60 ml/min)
* Prueba de sobrecarga de glucosa anormal + Oligoalbuminuria 30-300 mg/24 h o cociente albimina-creatinina: = 22 (V);
* Obesidad abdominal (perimetro de la cintura > 102 cm (V), > 88 cm (M) o 2 31(M) mg/g de creatinina
« Antecedentes familiares de enfermedad CV prematura (V a una edad
< 55 afios; M a una edad < 65 afios)

Diabetes mellitus Enfermedad CV o nefropatia establecida

+ Glucemia en ayunas = 7,0 mmol/l (126 mg/dl) en determinaciones repetidas, 0+ Enfermedad cerebrovascular: ictus isquémico, hemorragia cerebral,

* Glucemia después de una sobrecarga > 11,0 mmol/l (198 mg/dl) accidente isquémico transitorio
Cardiopatia: infarto de miocardio, angina, revascularizacion coronana,
insuficiencia cardiaca
Nefropatia: nefropatia diabética, insuficiencia renal (creatinina sérica V> 133,
M > 124 mmol/l), proteinuria (> 300 mg/24 h)

* Arteriopatia periférica

* Retinopatia avanzada: hemorragias o exudados, edema de papila

Nota: el conjunto de tres de cinco factores de riesgo entre obesidad
abdominal, alteracion de la glucemia en ayunas, PA = 130/85 mm Hg,
colesterol-HDL bajo y TG elevados (segtin lo definido anteriormente) indica la
presencia de un sindrome metabélico.

C: colesterol; CV: enfermedad cardiovascular; EIM: espesor de la intima-media; M: mujeres; PA: presion arterial; TG: triglicéridos; V: varones; “férmula de Cockroft
Gault; *érmula MDRD; ‘riesgo maximo con la HVI (hipertrofia del ventriculo izquierdo) concéntrica: mayor IMVI (indice de masa del ventriculo izquierdo) con un
cociente espesor de la pared/radio = 0,42.

ESH-ESC Guidelines. J Hypertens 2007;25:1105-1187
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Pruebas sistematicas

 Glucemia en ayunas
 Colesterol Total

e Colesterol HDL
 Colesterol LDL

» Triglicéridos en suero
 Potasemia

 Ac. Urico

e Creatinina sérica
 Aclaramiento de Creatinina
 Hemoglobina y hematocrito
e Orina con albuminuria
 Electrocardiograma

Pruebas recomendadas

Ecocardiograma
Ecografia carotidea

Proteinuria cuantitativa ( si tira
react +)

Indice tobillo-brazo
Fondo de ojo

SOG cuando glucemia basal >
100 mg/dL

MAPA

Determinacion de la onda de
pulso (cuando esté disponible)

ESH-ESC Gﬁ'idelines. J Hypertens 2007;25:1105-1187



e 1.- (Ayuda al diagnostico de DM?

o 2.- (Eslo mismo GAA que IHC?

o 3.- ¢ Tiene utilidad el diagnostico de
IHC?




e 1.- (Ayuda al diagnostico de DM?




OMS 1985 <140 140-199 >=200
<115 NORMAL IHC DM
>=140 DM DM DM
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Diabetes Care 1997; 20:1183-97




OMS 1985 <140 140-199 >=200
<115 NORMAL IHC DM
>=140 DM DM DM
OMS 1999 <140 140429 >=200
ADA 1997

<110 NORMAL IH! DM
110-125 GAA GAA M
>=126 DM f /




INCIDENCIA RETINOPATIA EN 5023 INDIOS PIMA

2h-PG = 14%

FPG = 7.8 or 2h-PG = 11.1 (15%)
FPG = 7.0 or 2h-PG = 11.1 (15%)
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Gabir M. Diabetes Care 2000; 23:1113-8



TASA DE MORTALIDAD/1000 EN 5023 INDIOS PIMA

Mortalidad CV Total
y renal
BASAL>125 6,6 18,2

2 Horas > 200 6,8 18,1

Gabir M. Diabetes Care 2000; 23:1113-8



CONCORDANCIA DIAGNOSTICO DM
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EDAD VARON MUJER |VARON |MUJER
40-49 5,4 4,2 4,6 3,1
70-79 23,4 27,3 19,4 21,2

DECODE. Diabetes Care 2003; 26:61-9




e 1.- ¢ Ayuda al diagnostico de DM?: Sl

TRATAMIENTO: CONSENSO ADA/EASD

DCO DM 2

| [

Alc| MEDIDASH-D +  [Alc

GLUCEMIA > 250

HbAlc < 7%

<7 [ METFORMINA > 7 il
5 de eficacia de
2 ningudn grupo terapeudtico mas alla
del ben_eficio sobre el control
+SU +GLIT + INSUL g
BARATO NO HIPOG EFICAZ
el tratamiento
para evitar el
SIHbA1lc < 8% efecto perjudicial de la glucotoxicidad
3 SE PUEDE
USAR 3 AO Enero 2008: Sin cambios,
pero recomienda aumentar la

precaucion en el empleo de
INSULINIZACION (+ MET) glitazonas. Poca experiencia

con incretinas para
Nathan et al Diabetes Care 2006: 29: 1963-72 pronuncilarse.




o 2.- ¢Eslo mismo GAA que IHC?
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INCIDENCIA DE DM EN ISLAS MAURICIO
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Shaw. Diabetes Care 2000; 23:34-9



ADA 2003

<140 140-199 >=200
<100 NORMAL IHC DM
100-125 GAA GAA + |[HC DM
>=126 DM DM DM

Diabetes Care 2003; 26:3160-7.




ESTUDIO Inter99
N=6265 SIN DM

<140 | 140-199 | >=200 | TOTAL

<100 53,5 4,8 0,4 58,7
100-109 22,1 3,7 0,4 20,2
110-125 38,3 3,5 0,8 12,6
>=126 0,4 0,7 1,4 2,5

TOTAL 84,3 12,7 3,0 100

Borch-Johnsen. Diabetologia 2004; 47:1396-402



IHC MAYOR RESISTENCIA INSULINICAQUE GAA

20—
o

Kim.S. Diabetes Care 2008 31: 347-52



- ¢, ES lo mismo GAA que IHC?: NO




o 3.- ¢ Tiene utilidad el diagnostico de
IHC?




LA GLUCEMIA ES VARIABLE CONTINUA DE RV

il Metanalisis de 20 estudios
A 95783 personas sin DM y 12,4 afios
E " T 3707 eventos vasculares totales
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CON UN VALOR UMBRAL

Estudio Whitehall
17869 varones sin DM
SOG con 50 gramos

33 anos seguimiento

Sin ajuste para TG/HDL

1 mmol

HR

IC 95%

UNIV.
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1,12

1,05-1,2

Log Hazard Ratio *

CHD mortality by blood glucose categories

1.6“ ....................................................................................................................................

1.4' .................................................................................................................................

1.2

14

0.8 1

0.6 -

0.4 4

0.2

0

-0.2 1

.0.4- ...................................................................................................................................
g B §B£$%$§§3;§33$8E g e R
=% @ NOWOD WABNI~N <~~~ ~ ~ ~ ~
~ N T T NN = o o 0 N
) \, o nann--0o9Ra2® 2 9 ® X
o] N ﬂmwﬂﬂ@mhmow\iw o
ke ~ :tmb)nh-hmo-""‘l-"

COIN BB o




¢ POR QUE EL RIESGO
VASCULAR EMPIEZA ANTES DE
ALCANZAR CIFRAS
DIAGNOSTICAS DE DIABETES
MELLITUS?




e 1.- EFECTO TOXICO DE PEQUENAS
ELEVACIONES DE LA GLUCEMIA

 2.- MARCADOR DE EVOLUCION A DM

 3.- MARCADOR DE FR METABOLICOS




1.- EFECTO TOXICO DE PEQUERNAS
ELEVACIONES DE LA GLUCEMIA
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[ Genetic determinants
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Independent
______________ accelerating factors
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AMPLITUD DE EXCURSIONES GLUCEMICAS Y
STRESS OXIDATIVO

PGF2 21 DM 2

MONITORIZACION
CONTINUA DE GLUCOSA

LAS EXCURSIONES GLUCEMICAS
PERO NO LA GLUCEMIA MEDIA
PREDIJERON STRESS OXIDATIVO

MAGE

N80 10 160

Monnier et al. JAMA 2006; 295: 1681-7



2.- MARCADOR DE EVOLUCION A DM

1St OGTT:
classification

2™ OGTT:

IFG converted to DM?

l

l follow-up of mortality

i
1989

ESTUDIO HOORN
N=1428
MORTALIDAD CV

19906 2005
! HR IC 95%
NO \ 115 |0.7-1.9
S / 214 [1.1-4.1




Fig 2 Meta-analysis of effect of lifestyle interventions on risk of developing type 2 diabetes

Study Hazard ratio (955 CI1) Hazard ratio (9525 CI)
Diet

Da Qing 1997"2~ O 64 (O_41 to O_99)
lJ=rrett 1o7ovw2 OS85 (O, 40 to 1.81)
Viwein 199932 0. 63 (O35 to 1_.14)

Pooled effect O 67 (O 49 to O.92)
Exercise

Da Qing 1997Y==
Tao 200421

—_—e—
—— O. 53 (O34 to O_S2)
—_— O30 (O_.10 to O_93)
Pooled effect e O 4049 (O.32 to O_.74)
Diet and exercise
Da Qing 199722 —_— O. 61 (O.39 to O_.95)
DPP 2002YwW23 —— O._42 (O34 to O_52)
DPS Z2003%W=2> — O.40 (O.26 to O_61)
Fang 2004"1" O 75 (035 to 1.60)
IDDP Z2006YW37 — O.62 (O.42 to O_92)
-
-

Kosaka 2005Y27 O 29 (009 to O_.948)
Liaoc Z2002¥W2% O 52 (O.05 to S5.69)

Pooled effect O_ 49 (OO0 to O.59)

Overall pooled effect

O.51 (O.44 to O_60)
O . =2

Fawvowurs Favours
intervention control ' 4

Gillies, C. L et al. BMJ 2007;334:299 **T| diabetes placebo: 6-12,5% anual.




Fig 3 Meta-analyses of effect of pharmacological and herbal interventions on risk of developing

Study

Oral diabetes drugs
Fang 2004%1?

Pan 2003%31
STOP-NIDDM 2002%33
Fang 2004%%
Eriksson 2006%38
DPP 2002%?3

IDDP 2006%>%

Li 1999%3°

Jarrett 1979%?

Pooled effect
Anti-obesity drug
Heymsfield 2000%2%
XENDOS 2004%37

Pooled effect

Herbal
Fan 2004%2°

type 2 diabetes

Treatment Hazard ratio (95% CI) Hazard ratio (95% CI)

Acarbose —-— 0.27 (0.09 to 0.79)
Acarbose —_— 0.60 (0.24 to 1.53)
Acarbose - 0.75 (0.63 to 0.20)
Flumamine — ——— = 0.43 (0.16 to 1.14)
Glipizide —= 0.18 (0.02 to 1.50)
Metformin - 0.69 (0.57 to 0.84)
Metformin —- 0.65 (0.44 to 0.96)
Metformin = 0.49 (0.12 to 1.95)
Phenformin - 1.01 (0.48 to 2.15)
&> 0.70 (0.62 to 0.79)
Or at —-— 0.392 (0.19 to 0.78)
O at —.— 0.48 (0.26 to 0.88)
-o— 0.44 (0.28 to 0.69)
Jiangtang b hen recipe —= 0.32 (0.03 to 3.07)

O 1 3

Favours Favours

intervention control

PACIENTES CON GAA + IHC + OTROS FACTORES DE RIESGO
IMC > 30-35 + EDAD <60 (Diabetes Care 2008; 31: s12-s54)




3.- MARCADOR DE OTROS
FACTORES DE RIESGO
METABOLICOS




DECODE: IHC MAYOR RIESGO QUE GAA

<140 ¥ 140-200 ®>200
2,5 Glucemia2 h TTOG
2
15
1
0,5
o Al A ] 1

<110 110-125

126-139
Glucemia en ayunas

Lancet: 1999. 354 617-621

>139

MORT. |GAA IHC
CvD  |101  |i32
(0,84-1,2) |(1,1-1,56)
CHB - Tl (12,
(0,77-1,3) |(1,01-1,6)
ACV 1 191
(0,66-1,5) |(0,84-1,7)
TOTAL |103 137
(0,93-1,1) |(1,25-1,5)

Ajuste para edad, sexo, centro, colesterol
IMC, PAS, tabaco

Arch Intern Med 2001 161: 397-4-




men  TWO-Hour Plasma Glucose and All Cause Mortality

— e 084 O3 LY % Helsinki Policemen (21)
1.00 * 3% 3 1.40% 2X Paris Prospective (21)
P 1.00 |—LL—|—LE—) Honolulu Heart (18)
L32% DECODE (24)
1.00 133 120y B — Rancho Bernardo (19)
1.38% 1.48% BLSA (present report)
Women
—— ) 220% 3,  DECODE (24)
20 2.50 2.20 Rancho Bernardo (23)

Men and Women
1.57 1.30 2.74

Hoorn, Netherlands (26)
NORMAL IMPAIRED DIABETIC
100 120 140 160 180 200 (mg/dl)
5.6 6.7 7.8 8.9 10.0 11.1 (mmol/l)

Two-Hour Plasma Glucose



LA GLUCEMIA PP ES MARCADOR DE RIESGO VASCULAR

100

SAN ANTONIO HEART STUDY
DURACION 7,5 ANOS 80
N=4257 SIN DM

100

False positive rate (%)

e
Stern. Diabetes Care 2002; 25: 1851-6 L"""‘"l



BENEFICIOS CARDIOVASCULARES DE TRATAR LA
GLUCEMIA POSPRANDIAL (ACARBOSA)

NUMERO DE ALEATORIZADOS | INCLUIDOS _
EVENTOS 1429 1368 El estudio STOP NIDDM en

pacientes con intolerancia a
H de C demostré reduccion
de eventos vasculares con
acarbosa. No obstante ha
HR=0,51 (0,28-0,95) sido criticado por su elevado
nimero de pérdidas (25%) y
= pOr tener pocos SUCesos.
"= Acarbosa Acarbosa se asocio a
descenso de glucemia
posprandial, pero también de
peso, TA y triglicéridos

ACARBOSA 33 15
PLACEBO 39 32

Placeno

Funcion de distribucion de supervivencia

0 100 200 300 400 500 600 700 800 900 1.0001.1001.2001.3001.4001.500

Dias después de la aleatorizacion

Chiasson et al. JAMA 2003 290: 486-94
Kaiser et al. Diabetologia 2004 47: 575-80



o 3.- ;Tiene utilidad el diagnoéstico de IHC?: S

- Los ensayos de prevencion de DM
son con sujetos que tenian IHC. ¢ Metformina?
- Ayuda a perfilar mejor el riesgo

vascular




PROPUESTA




ESTUDIO Inter99 - -

N=6265 SIN DM

<140 | 1401199 | >=200 | TOTAL
<100 53,5 48 0,4 58,7
100-109 | 22,1 3,7 0,4 26,2
110-125 8,3 3,5 0,8 12,6
>=126 0,4 0,7 1,4 2,5
TOTAL 84,3 12,7 3,0 100

Borch-Johnsen. Diabetologia 2004; 47:1396-402



ESTUDIO Inter99 -

N=6265 SIN DM

<140 | 140199 | >=200 | TOTAL

<100 53,5 4v8 O,v4 58,7
100-109 22,1 3,7 0,4 20,2
110-125 38,3 3,5 0,8 12,6
>=126 0,4 0,7 1,4 2,5

TOTAL 84,3 12,7 3,0 100

Borch-Johnsen. Diabetologia 2004; 47:1396-402



MAYOR PODER PREDICTIVO DE
PERFIL VASCULAR ADVERSO
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MetS- hi CRP hiALT hi  hilLDL IGT or
NCEP alb/Cr DIAB_ P

Phillips. Diabetes Care 2006; 29: 1405-7.




Fasting Plasma Glucose and All Cause Mortality

Men 1.00 Helsinki Policemen (21)
- 1.00 Paris Prospective (21)
1.00 Honolulu Heart (18)
1.00 » DECODE (24)
1.00 Rancho Bernardo (19)
i 1'LI-]-lS&|'|—° BLSA (present report)
1.00 IPC Center, Paris (22)
1.00 Dubbo, Australia (25)
Women
‘ 1.00 : 1.20 1 DECODE (24)
1.00 § Ll i UL { Rancho Bernardo (19)
1.00 | 1.60 2.10% Dubbo, Australia (25)
Men and Women
1-%-‘-.%.'—&34 | Ldo 4 115*—) Hoorn, Netherlands (26)
—0X 4 1.00 e | L2 1 2.8 » Aerobics Center/San
: NORMAL PAIRED |  IMPAIRED T AntanibHeartStudy’(20)
80 90 100 110 120 126 130 140 (mg/dl)
4.4 5.0 56 6.1 6.7 7.0 7.2 7.8 (mmol/L)

Fasting Plasma Glucose




« SUJETOS CON GAA 110-125Y FR
METABOLICOS

e SUJETOS IMC > 30Y EDAD <60

« SUJETOS QUE PENSAMOS QUE
PUEDEN BENEFICIARSE DEL
TRATAMIENTO CON METFORMINA e




CONCLUSION: ACTUACION SIMULTANEA
SOBRE LOS FR VASCULAR

CRITERIO ESH/ESC PARA SUJETOS CON

e PA <130/85 SINDROME METABOLICO

Mancia et al. Journal of Hypertension 2007;25: 1105-87

CRITERIO OPCIONAL NCEP PARA SUJETOS CON
e DL <100 RIESGO MODERADO Y SiINDROME METABOLICO
Grundy et al. Circulation 2004;110: 227-39

RECOMENDADO POR ESH/ESC PARA SUJETOS
« TTO CON AAS CON RIESGO DE ECV > 15-20% EN 10 ANOS|if®
Mancia. Journal of Hypertension 2007;25:11( <)
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