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¿ POR QUÉ?¿ POR QUÉ?

Objetivos terapéuticos cada 
vez más estrictos (“agresivos”)



EstratificaciEstratificacióón del Riesgo Vascular n del Riesgo Vascular 
para establecer el pronpara establecer el pronóósticostico

Riesgo 
Moderado

Riesgo Bajo
Añadido

Riesgo de 
Referencia

NORMAL
PAS 120-129

ó
PAD 80-84

Riesgo Muy 
Alto

Riesgo Alto 

Riesgo Bajo
Añadido

Riesgo de 
Referencia

NORMAL ALTA
PAS 130-139

ó
PAD 85-89

Riesgo Muy 
Alto

Riesgo Muy 
Alto

Riesgo Muy 
Alto

Procesos Clínicos 
Asociados (PCA)

Riesgo Muy 
AltoRiesgo AltoRiesgo Alto

3 ó más FRC, ó
Diabetes o LOD o 

SdMet

Riesgo Muy 
Alto

Riesgo 
Moderado

Riesgo 
Moderado1 ó 2 FRC adicionales

Riesgo AltoRiesgo 
Moderado

Riesgo Bajo
AñadidoSin FRC adicionales

GRADO 3
PAS ≥180

ó
PAD ≥110

GRADO 2
PAS 160- 179

ó
PAD 100- 109

GRADO 1
PAS 140- 159

ó
PAD 90- 99

Riesgo Muy 
Alto

Riesgo absoluto añadido de enfermedad cardiovascular a 10 años: 

Framingham < 15% 15-20% 20-30% > 30% 

< 4% 4-5% 5-8% > 8% SCORE

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



Objetivo de control de la PresiObjetivo de control de la Presióón Arterial n Arterial 

GrupoGrupo poblacionalpoblacional ObjetivoObjetivo de PAde PA

Todas las personas de > 18 años < 140/90 mmHg

Pacientes de alto riesgo:
Diabetes mellitus, enfermedad renal 
crónica o enfermedad CV clínica

< 130/80 mmHg

De la Sierra et al. Med Clin (Barc) 2008;131(3):104-16. 



Guía ESH/ESC 2007 Guía ESH/ESC 2007 
Tratamiento FarmacológicoTratamiento Farmacológico

Combinación de 2- 3 fármacos
a dosis efectivas

Combinación de 2- 3 fármacos
a dosis efectivas

Combinación de
2- 3 fármacos

Combinación de
2- 3 fármacos

Monoterapia
a dosis plena
Monoterapia
a dosis plena

Si no control de PA

Combinación previa
a la dosis plena

Combinación previa
a la dosis plena

Asociar 3 fármacos a 
dosis bajas

Asociar 3 fármacos a 
dosis bajas

Decidir entre

Fármaco previo
a la dosis plena
Fármaco previo
a la dosis plena

Sustituir por otro 
diferente a dosis baja

Sustituir por otro 
diferente a dosis baja

Si no control de PA

Monoterapia
a dosis bajas

Combinacion de dos
fármacos a dosis bajas

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



Combinaciones al inicio del 
tratamiento

JNC 7 (2003):
PA > 160 y/o 100 mmHg (Estadio 2)
PAS > 20 mmHg sobre el objetivo
PAD > 10 mmHg sobre el objetivo

SEH/ SEC ( 2007)
Riesgo elevado o muy elevado
Elevación importante de la PA 
Objetivo de PA muy exigente



¿ POR QUÉ?¿ POR QUÉ?

Control de la presión arterial



ÁÁmbitombito ObjetivoObjetivo PA PA < 140/90< 140/90

Atención Primaria (2002) 36  % 

Unidades Hospitalarias (2001) 42  % 

>60 años tratados (2002) 30 %

Prevención 2aria.  48 %

Insuficiencia renal crónica
(COPARENAL)  

ObjetivoObjetivo PA PA < 130/80< 130/80

17,4 %

Banegas JR. Hipertensión 2005; 22:353-362

Marín R.  Hypertension 2006; 24:395-402



Control de la PA en España

Controlpres 1995

13.0%

87.0%

Controlpres 1998

16.3%

83.7%

Controlpres 2001

28.8%

71.2%

Control PA <140/90 mmHg

38.8%
61.2%

Controlpres 2003

28% Combinado28% Combinado

29% Combinado29% Combinado

35% Combinado35% Combinado

42% Combinado42% Combinado

Coca A. Hipertension 2005; 22: 5-14



Control PA clínica
Controlada 

(<140/90 mmHg)
No controlada
(≥140/90 mmHg)

Controlada
(<135/85 mmHg) 

18.2%18.2% 33.4%33.4%
Control PA 
ambulatoria 

(MAPA)
No controlada

(≥135/85 mmHg) 
5.4%5.4% 43%43%

Control  según  PA  clínica  =  23.6%23.6%

Control  según  MAPA =  51.6%51.6%

Banegas JR, et al. Hypertension 2007;49:62-68.



UtilizaciUtilizacióón de los diferentes fn de los diferentes fáármacos antihipertensivos y de rmacos antihipertensivos y de 
combinaciones terapcombinaciones terapééuticas: uticas: 

ComparaciComparacióón de 6 pan de 6 paííses: 5 Europeos y EEUUses: 5 Europeos y EEUU

21.053 hipertensos; En EEUU mayor control de PA vs Europa: 
objetivos más “agresivos”; mayor probabilidad de aumento tratamiento 

Wang YR.  Arch Intern Med 2007;167:141



Tratamiento combinado en grandes estudios Tratamiento combinado en grandes estudios 

00 1010 2020 3030 4040 10010090908080707060605050

Average
VA

SYST-EUR
STOP-2
STOP-1

SHEP
NORDIL

MRC II
MRC I

MAPHY

INSIGHT
HOT ≤ 90

LIFE
EWPHE
COOPE

ANBP

62%62%
100%100%

41%41%
55%55%

66%66%
45%45%

52%52%
51%51%

34%34%
48%48%

54%54%
60%60%

90%90%
35%35%

93%93%
33%33%

%%

ALLHAT 41%41%

INVEST 82%82%



Tratamiento combinado para alcanzar el objetivo de 
presión arterial sistólica

Estudio/PAS conseguida

Nº fármacos antihipertensivos

INVEST (136 mmHg)

ALLHAT (138 mmHg)

IDNT (138 mmHg)

RENAAL (141 mmHg)

UKPDS (144 mmHg)

ABCD (132 mmHg)

MDRD (132 mmHg)

HOT (138 mmHg)

AASK (128 mmHg)

1 2 3 4

Media 2.8 fármacos
(mod/alta dosis)

Adaptado de Bakris GL et al. Am J Kidney Dis 2000;36:646-661



NNúúmero de fmero de fáármacos antihipertensivos: rmacos antihipertensivos: 
Pacientes CON y SIN insuficiencia renal.Pacientes CON y SIN insuficiencia renal.

EstudiosEstudios en en pacientespacientes nono--IRnIRn

EstudiosEstudios en en pacientespacientes con con IRnIRn

Sarafidis PA.  J Clin Hypertens 2008;10:130-139



Necesidad de terapia combinada para alcanzar objetivos terapéutiNecesidad de terapia combinada para alcanzar objetivos terapéuticoscos



Necesidad de terapia combinada para alcanzar objetivos terapéutiNecesidad de terapia combinada para alcanzar objetivos terapéuticoscos

C=66%
F ≥2 =63%

Struijker-Boudier HAJ, et al. Int J Clin Pract 2007; 61: 1592-1602

C=49%-46%
F ≥2 =85%

C=56%-62%
F ≥2 =47%-41%

C=71%-70%
F ≥2 =83%

C=60%
F ≥2 =78%



Control de la PA: 
¿Añadir fármaco o aumentar dosis ?

Metaanálisis de 11.000 pacientes de 42 ensayos clínicos

Wald DS, et al. Am J Med 2009; 122: 290-300



¿ POR QUÉ?¿ POR QUÉ?

Tratamiento combinado: ASOCIACIONES FIJAS

MEJOR ADHERENCIA AL TRATAMIENTO

(…. mejor control de la presión arterial…
… menor morbimortalidad CV…)



Determinantes de 
la adherencia al 
tratamiento 
antihipertensivo a 
los 10 años

Van Wijk BLG, et al. J Hypertens 2005



Relación entre el cumplimiento terapéutico y el 
número de pastillas prescritas

00
1010
2020
3030
4040
5050
6060
7070

1 2 3 8

(%)(%)

Adherenc
tratamiento

(%)

ia al

Media del número de pastillas/día

Mancia G et al. Am J Hypertens 1997; 10: 153S-158S



Combinaciones antihipertensivos a dosis fijas vs. sus Combinaciones antihipertensivos a dosis fijas vs. sus 
componentes administrados por separado: componentes administrados por separado: 

ADHERENCIA TRATAMIENTOADHERENCIA TRATAMIENTO

Bangalore S.  Am J Med 2007;120: 713-719



¿ POR QUÉ?¿ POR QUÉ?

Control PRECOZ de la presión arterial



Estudio VALUE: Morbilidad y Mortalidad
en Respondedores Precoces

Todos los Grupos de Tratamiento

Episodios cardiacosEpisodios cardiacos
mortales y no mortales mortales y no mortales 

Ictus mortal y no mortalIctus mortal y no mortal

Mortalidad totalMortalidad total

Infarto de miocardioInfarto de miocardio

Hospitalización porHospitalización por
Insuficiencia cardiacaInsuficiencia cardiaca

0.40.4 0.60.6 0.80.8 1.01.0 1.21.2 1.41.4

RespondedoresRespondedores
precoces* (n = 9336)precoces* (n = 9336)

No RespondedoresNo Respondedores
Precoces (n = 5663)Precoces (n = 5663)

OR [ IC 95% ]OR [ IC 95% ]

PP < 0.05< 0.05

PP < 0.05< 0.05

PP < 0.05< 0.05

*No tratados: Reducción de PAS > 10 mmHg al primer mes 
Tratados: Reducción de PAS al primer mes

© A. Coca© A. Coca
Hospital Clínico. IDIBAPSHospital Clínico. IDIBAPS
Universidad BarcelonaUniversidad Barcelona Weber MA et al. Lancet  2004; 363: 2047–2049



RAZONAMIENTO DEL RAZONAMIENTO DEL 
TRATAMIENTO COMBINADOTRATAMIENTO COMBINADO



“Rationale” del Tratamiento combinado

Mecanismos patogenéticos en la HTA

Paciente A Paciente B Paciente CPaciente A Paciente B Paciente C

Sistema nervioso simpático
Sistema renina-angiotensina
Sodio corporal

Sistema nervioso simpático
Sistema renina-angiotensina
Sodio corporal

Waeber B. 2004



Control de la PA por diferentes fármacos
antihipertensivos

Control de la PA por diferentes fármacos
antihipertensivos

Fármaco AFármaco A

0 20 40 60 80 1000 20 40 60 80 100
%%

Fármaco CFármaco C

Fármaco BFármaco B

AA BB CC

Waeber B. 2004



Control de la PA por diferentes combinacionesControl de la PA por diferentes combinaciones
de fármacos antihipertensivosde fármacos antihipertensivos

Fármaco BFármaco B

0 20 40 60 80 1000 20 40 60 80 100%%

B+CB+C

Fármaco CFármaco C

AA BB CC

Waeber B. 2004



Requisitos para la combinaciRequisitos para la combinacióón de fn de fáármacos rmacos 
antihipertensivos de diferentes clasesantihipertensivos de diferentes clases

1. Tener mecanismosmecanismos de de acciaccióónn diferentes y complementarios.

2. Evidencia de que el efectoefecto antihipertensivoantihipertensivo de la 
combinación es mayor que el de cada componente
individualmente.

3. La combinación puede tener un perfil de perfil de tolerabilidadtolerabilidad
favorable, de manera que los mecanismos de acción
complementarios de los componentes puedan minimizar sus
efectos colaterales individuales

ESH-ESC guidelines.  J Hypertens 2007;25:1105-1187



TRATAMIENTO COMBINADOTRATAMIENTO COMBINADO

Disminuir la PA a través de diferentes mecanismos: 
↑ eficacia antihipertensiva

Acciones complementarias de fármacos de diferentes clases:
↑ eficacia antihipertensiva
↑ Protección de órgano diana
↓ incidencia de efectos secundarios (mecanismos

compensadores de efectos deletéreos)

En general, se necesitan dosis bajas de ambos fármacos
↓ incidencia de efectos secundarios

Asociaciones fijas: aumenta el cumplimiento terapéutico

Disminuir la PA a través de diferentes mecanismos: 
↑ eficacia antihipertensiva

Acciones complementarias de fármacos de diferentes clases:
↑ eficacia antihipertensiva
↑ Protección de órgano diana
↓ incidencia de efectos secundarios (mecanismos

compensadores de efectos deletéreos)

En general, se necesitan dosis bajas de ambos fármacos
↓ incidencia de efectos secundarios

Asociaciones fijas: aumenta el cumplimiento terapéutico

Exposición potencial de los pacientes a fármacos innecesariosExposición potencial de los pacientes a fármacos innecesarios



¿Existe alguna combinación ¿Existe alguna combinación 
mejor que otra?mejor que otra?



Tratamiento antihipertensivo y prevención 2aria de ICTUS

Estudio PROGRESS  (perindopril ± indapamida vs placebo)

Combinación
Monoterapia
HTA
No HTA
Total

150
157
163
144
307

255
165
235
185
420

43% (30 a 54)
5% (-19 a 23)
32% (17 a 44)
27% (8 a 42)
28% (17 a 38)

0.5 1.0 2.0

Tto
(n= 2051)

Placebo
(n= 3054)

Mejor
tto

Mejor
placebo

RRR
(IC 95%)

Reducción PA frente a placebo:
Monoterapia: 4,9/2,8 mmHg
Combinada: 12,3/5,0 mmHg

Prevención
Ictus

PROGRESS Collaborative Group. Lancet 2001; 358: 1033-1041



HYpertension in the Very Elderly Trial (HYVET)

- 3845 individuos de edad 
>80 años con PAS ≥160 
mmHg.

-Indapamida (añadir 
perindopril para control PA) 
Retard vs Placebo

-El 73.4% acabó con tto
combinado

- Objetivo PA<150/80 
mmHg

Beckett NS, et al. N Engl J Med 2008; 358: 1887-98



Estudio ACCOMPLISHEstudio ACCOMPLISH

PA IECA/Diu:
132,5/74,4 mmHg

Un 80% de los 
pacientes 

consiguieron 
control de la PA 
(PA<140/90 y 
PA<130/80 en 
diabéticos)

(>11.000 hipertensos)

PA IECA/CaAg:
131,6/73,3 mmHg

Jamerson K, et al. N Engl J Med 2008; 359: 2417-2428



Estudio ACCOMPLISHEstudio ACCOMPLISH

Jamerson K, et al. N Engl J Med 2008; 359: 2417-2428



Combinación de un ARA II con un Diurético 
y con un Calcioantagonista

• ARA II + Diurético: LIFE (Losartán ±HCTZ vs Atenolol
±HCTZ), SCOPE (Candesartán vs placebo ± Diurético/otros)

• ARA II + Calcioantagonista: RENAAL (Losartán vs placebo 
±CaAg/otros)

• ARA II + Calcioantagonista
• ARA II + Diurético

- Reducción PA eficaz y mayor 
grado de control
- Mejor tolerabilidad que si se usa 
IECA
- Protección lesión subclínica

Mancia G, et al. J Hypertens 2009; 27



¿Efecto ¿Efecto diabetógenodiabetógeno de algún de algún 
fármaco antihipertensivo?fármaco antihipertensivo?



Incremento del riesgo de desarrollar diabetes mellitusIncremento del riesgo de desarrollar diabetes Incremento del riesgo de desarrollar diabetes mellitusmellitus

Glucemia anómala en ayunasGlucemia anómala en ayunas

Índice de masa corporal aumentadoÍndice de masa corporal aumentado

Presión arterial sistólica elevadaPresión arterial sistólica elevada

Cifra de colesterolCifra de colesterol--HDL bajaHDL baja

Tratamiento antihipertensivo previoTratamiento antihipertensivo previo



PREDIABETES

INTOLERANCIA 
ORAL GLUCOSA

GLUCEMIA 
ANÓMALA AYUNAS

DIABETES

The Hoorn Study
6,5 años seguimiento

Riesgo 10 veces mayor vs
normoglucémicos

HTA: 55,4% HTA: 58,5%

Siguientes 5-10 años: 
20-30% probabilidad 
desarrollar diabetes

De Vegt F, et al. JAMA 2001; 285: 2109-2113



Prevención de Nuevos Casos de Diabetes
Tipo 2 en Diferentes Estudios

Prevención de Nuevos Casos de DiabetesPrevención de Nuevos Casos de Diabetes
Tipo 2 en Diferentes EstudiosTipo 2 en Diferentes Estudios

Estudio Estudio SeguimientoSeguimiento
(fármacos nuevos)(fármacos nuevos) (años)(años)

CAPPP (IECA CAPPP (IECA vsvs DIUDIU--BB)BB)

HOPE (IECA v Placebo)*HOPE (IECA v Placebo)*

NORDIL (CA NORDIL (CA vsvs DIUDIU--BB)BB)

INVEST (CA INVEST (CA vsvs BB)BB)

CHARM (ARA II CHARM (ARA II vsvs DIUDIU--BB)BB)

LIFE (ARA II LIFE (ARA II vsvs BB)BB)

6,16,1

5,05,0

4,54,5

2,72,7

4,84,8

3,13,1

11

RR (IC 95%)RR (IC 95%)

0,500,50 0,750,75 1,251,25

Mejor NuevoMejor Nuevo Mejor convencionalMejor convencional

0,78 (0,640,78 (0,64--0,96); p= 0,010,96); p= 0,01

0,75 (0,630,75 (0,63--0,88); p= 0,0010,88); p= 0,001

0,85 (0,770,85 (0,77--0,95); p= 0,010,95); p= 0,01

0,87 (0,730,87 (0,73--1,04); p= 0,141,04); p= 0,14

0,66 (0,510,66 (0,51--0,85); p= 0,0010,85); p= 0,001

0,86 (0,740,86 (0,74--0,99); p= 0,030,99); p= 0,03

ALLHAT (IECA ALLHAT (IECA vsvs DIU)DIU) 4,64,6 0,77 (0,660,77 (0,66--0,89); p= 0,0010,89); p= 0,001

VALUE (ARA II VALUE (ARA II vsvs CA)CA) 4,24,2 0,77 (0,690,77 (0,69--0,86); p= 0,00010,86); p= 0,0001



Posibles mecanismos “antidiabetógenos” de 
IECAs y ARA II

Posibles mecanismos “Posibles mecanismos “antidiabetógenosantidiabetógenos” de ” de 
IECAs y ARA IIIECAs y ARA II

Aumento del flujo sanguíneo muscularAumento del flujo sanguíneo muscular

Retención de potasioRetención de potasio

Protección de los islotes pancreáticos de la Protección de los islotes pancreáticos de la glucotoxicidadglucotoxicidad

Ausencia/Disminución del estrés oxidativo inducido por Ausencia/Disminución del estrés oxidativo inducido por 
angiotensina IIangiotensina II

Acción agonista PPARAcción agonista PPAR--γγ

Reclutamiento/DiferenciaciReclutamiento/Diferenciacióón de n de adipocitosadipocitos ((↑↑ adiponectina)adiponectina)

↑↑ transporte de GLUT 4 glucosetransporte de GLUT 4 glucose



Posibles mecanismos de actuación de los 
CALCIOANTAGONISTAS en la prevención de diabetes

PosiblesPosibles mecanismosmecanismos de de actuaciónactuación de los de los 
CALCIOANTAGONISTAS en la CALCIOANTAGONISTAS en la prevenciónprevención de diabetesde diabetes

VASODILATACIÓNVASODILATACIÓN

↑↑ FLUJO SANGUINEO PERIFÉRICOFLUJO SANGUINEO PERIFÉRICO



European Society of Hypertension: European Society of Hypertension: 
Prevention of type 2 diabetes mellitus with antihypertensive druPrevention of type 2 diabetes mellitus with antihypertensive drugsgs

DesarrolloDesarrollo de de hiperglucemiahiperglucemia en en pacientespacientes hipertensoshipertensos::

–– TrastornosTrastornos metabólicosmetabólicos asociadosasociados a la a la elevaciónelevación de la de la 
presiónpresión arterial arterial per seper se

–– InfluenciaInfluencia del del tratamientotratamiento antihipertensivoantihipertensivo

↑↑ RiesgoRiesgo de de hiperglucemiahiperglucemia ((alteraciónalteración sensibilidadsensibilidad insulinainsulina y/o y/o 
secreciónsecreción de de insulinainsulina):):

–– BetabloqueantesBetabloqueantes, , dosisdosis altasaltas de de diuréticosdiuréticos y, y, especialmenteespecialmente, , 
la la combinacioóncombinacioón de ambosde ambos

CalcioantagonistasCalcioantagonistas: : mayoritariamentemayoritariamente efectoefecto neutralneutral

IECAsIECAs o ARA II: o ARA II: probablementeprobablemente mejoranmejoran la la sensibilidadsensibilidad a la a la 
insulinainsulina y y disminuyendisminuyen el el riesgoriesgo de de desarrollardesarrollar unauna diabetesdiabetes

Nilsson PM, et al. J Hypertens 2006; 24: 2478-2482



European Society of Hypertension: European Society of Hypertension: 
Prevention of type 2 diabetes mellitus with antihypertensive druPrevention of type 2 diabetes mellitus with antihypertensive drugsgs

El El riesgoriesgo asociadoasociado a a unauna hiperglucemiahiperglucemia/diabetes de novo /diabetes de novo estáestá en en 
relaciónrelación con el con el tiempotiempo de de evoluciónevolución::

–– La La elecciónelección de un de un fármacofármaco eses másmás relevanterelevante en el en el adultoadulto de de 
medianamediana edadedad queque en el en el pacientepaciente ancianoanciano

FármacosFármacos queque bloqueanbloquean el el sistemasistema reninarenina--angiotensinaangiotensina (++ARA II) (++ARA II) 
son son unauna elecciónelección apropiadaapropiada comocomo ““compañeroscompañeros” en el ” en el tratamientotratamiento
combinadocombinado de de pacientespacientes con con riesgoriesgo de de desarrollardesarrollar unauna diabetes.diabetes.

Nilsson PM, et al. J Hypertens 2006; 24: 2478-2482



Tratamiento antihipertensivo y Tratamiento antihipertensivo y 
Objetivos intermediosObjetivos intermedios



2007 ESH/ESC Guidelines. J Hypertens 2007

Situaciones que van a favor del uso de unos antihipertensivos Situaciones que van a favor del uso de unos antihipertensivos 
frente a otrosfrente a otros

(Objetivos Intermedios de fácil detección y predictores independientes de riesgo)



DiuréticosDiuréticos

CalcioantagonistasCalcioantagonistas

ARA IIARA IIBetabloqueantesBetabloqueantes

α1-bloqueantesα1-bloqueantes

Guía ESH/ESC 2007 Guía ESH/ESC 2007 
Combinaciones FarmacológicasCombinaciones Farmacológicas

IECAIECA



DiuréticosDiuréticos

IECAIECA

CalcioantagonistasCalcioantagonistas

ARA IIARA IIBetabloqueantesBetabloqueantes

α1-bloqueantesα1-bloqueantes

Guía ESH/ESC 2007 Guía ESH/ESC 2007 
Combinaciones FarmacológicasCombinaciones Farmacológicas



Tratamiento Combinado
(ReEvaluación Guías Europeas 2009)

• Mayor evidencia: la gran mayoría de hipertensos requieren un tto combinado 
para lograr un control de la PA

• Se recomienda “añadir” fármaco más que “aumentar” dosis
• En pacientes con alto riesgo CV es recomendable un control precoz de la PA: 

el tto combinado ofrece, posiblemente, mayores ventajas

• Simplificación del tratamiento para mejorar adherencia: asociaciones fijas 
cuando sea posible.

• Combinaciones recomendadas:
– Diurético + IECA,    o + ARA II,    o + Calcioantagonista

– IECA + Calcioantagonista

– ARA II + Calcioantagonista

• Betabloqueante + Diurético: favorece desarrollo de diabetes y se debería 
evitar a menos que esté indicado por otras razones

• Cuando sean precisos 3 fármacos: bloqueo SRA+Calcioantagonista+Diurético

Mancia G, et al. J Hypertens 2009; 27



CONCLUSIONESCONCLUSIONES

• Para alcanzar los objetivos terapéuticos en la reducción de la PA es 
necesario la utilización de una terapia combinada en la mayoría de 
hipertensos.

• Las asociaciones fijas mejoran la cumplimentación terapéutica.

• Efectos sinérgicos (no solo ↓PA): protección vascular y mejora de la 
función endotelial (cambios estructurales/funcionales en arterias de 
resistencia, efectos en la progresión de la aterosclerosis y 
estabilización de la placa, fibrinolisis). 

• La elección de un tratamiento combinado específico para un paciente 
se debería basar en las condiciones fisiopatológicas y en la evidencia 
de los ensayos clínicos.
– Prevención de desarrollo de diabetes mellitus tipo 2

– Presencia o no de LOD o ECV


