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Relacién entre la elevacion de la presion arterial
y la enfermedad cerebrovascular

El ictus es una de las principales causas de muerte en el mundo y
ocasiona uno de los mayores indices de incapacidad fisica e inte-
lectual. Una de las posibles explicaciones a este hecho es la ele-
vada prevalencia de hipertensién arterial (HTA) en la poblacion,
y especialmente, en la poblacién mayor de 60 afios en la que, en
Espafa, por ejemplo, se estima una prevalencia de HTA superior
al 68%.

Sin considerar la edad, la HTA es, sin lugar a dudas, el factor de
riesgo cardiovascular més relacionado con la enfermedad cere-
brovascular. Se sabe que la relacién entre la presién arterial (PA)
y el riesgo de presentar un ictus es continua, lineal e incluso a
partir de unos valores tan bajos de presion como | |5 mmHg de
presion arterial sistélica (PAS) o 70 mmHg de diastélica (PAD)'.
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Asimismo, la relacion estd establecida para todos los intervalos
de edad estudiados y es independiente de los valores de coleste-
rol, habito tabdquico, consumo de alcohol o antecedentes de en-
fermedad cardiovascular previa'. De la misma forma,la HTA es el
factor de riesgo mas importante para la recurrencia de un ictus'.

Por otra parte, la HTA es el factor de riesgo mas importante pa-
ra el desarrollo de una demencia vascular. La HTA parece predis-
poner a los pacientes que la presentan al desarrollo de deterio-
ro cognitivo, demencia e ictus después de un periodo puede
variar desde unos pocos afos hasta varias décadas. La elevacion
de la PA predispondria al desarrollo de alteraciones sutiles, basa-
das en el estrechamiento arteriolar o en cambios microvascula-
res. Se ha sefialado que la enfermedad microvascular cerebral
contribuye al desarrollo de un deterioro cognitivo.

Los mecanismos por los que la HTA provoca enfermedad cere-
bral son diversos, complejos y no estan completamente aclara-
dos (tabla I). Si bien tanto la PAS como la PAD estan relaciona-
das de forma lineal con el riesgo de presentar un ictus, es el
componente sistolico el principal predictor de dafio cerebrovas-
cular. En este sentido, hay pruebas cientificas consistentes que in-
dican que la presién de pulso (PP) y, en consecuencia, el incre-
mento de la rigidez arterial se correlacionan con la lesion
cerebrovascular provocada por la HTA vy, especialmente, por la
HTA sistolica aislada® La PP (diferencia entre PAS y PAD) es una
medida de la distensibilidad arterial y se relaciona con el proce-
so arteriosclerotico y el envejecimiento. En diversos estudios se
ha relacionado la PP, o bien medidas indirectas de rigidez arte-
rial, con un mayor riesgo de ictus y deterioro de la funcién cog-
nitiva’. Es importante destacar que, en las proximas décadas, el
incremento de la poblacién mayor de 65 afios y la mayor preva-
lencia de HTA en esta poblacién aumentaran el nimero de indi-
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Tabla I. Mecanismos fisiopatologicos en la arteriopatia cerebral
hipertensiva

Estrés mecanico (lesion endotelial)

Disfuncion endotelial (pérdida de la capacidad vasodilatadora)
Aumento de la permeabilidad vascular

Apertura de canales idnicos

Hipertrofia de las células musculares lisas (reduccion de la luz vascular)
Contraccion de las células musculares lisas (aumento del tono vascular)
Sintesis de fibras de colageno (rigidez vascular)

Trasudacién de productos plasmaticos hacia la pared vascular

viduos en riesgo de presentar un ictus y/o un deterioro de la
funcién cognitiva.

Por otra parte, los resultados de los Ultimos ensayos clinicos so-
bre tratamiento antihipertensivo y prevencién primaria y secun-
daria de ictus indican que la inhibicién del sistema renina-angio-
tensina ofreceria una mayor neuroproteccién, aunque todavia
hay controversia acerca de si este efecto es independiente de la
disminucién de las cifras de PA. En diversos estudios experimen-
tales se ha destacado el efecto deletéreo de la angiotensina Il so-
bre los vasos cerebrales como uno de los principales mecanis-
mos causantes de enfermedad cerebrovascular.

Tratamiento antihipertensivo y prevencién
primaria de ictus

El beneficio de la disminuciéon de la PA y la consecuente reduc-
cion del riesgo de presentar un ictus es una relacién ampliamente
demostrada. En la revision efectuada por MacMahon*, ya en 1996,
en la que se incluyeron 17 ensayos clinicos controlados y aleato-
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rizados (47.653 pacientes) y en la que se estudiaron los efectos del
tratamiento antihipertensivo y la incidencia de ictus, se observaba
que una reduccion de 5-6 mmHg en la PAD y de 10-12 mmHg
en la PAS suponia una disminucion del 35-40% en la incidencia de
ictus y de un 20% en la mortalidad cardiovascular global. El bene-
ficio del tratamiento variaba en proporcion directa al riesgo abso-
luto de ictus.Asi, los mayores beneficios se observaron en perso-
nas de edad superior a 60 afios, en pacientes con una PAD > | 15
mmHg o en los que tenian antecedentes de ictus.

De la misma manera, en la revision de los diferentes ensayos cli-
nicos sobre tratamiento antihipertensivo y morbimortalidad car-
diovascular de 2000 efectuada por el grupo Blood Pressure Lo-
wering Treatment Trialists’ Collaboration se pudo observar que,
cuanto mayor era reduccion de la PA, mayor era la disminucion
del riesgo de presentar un ictus’. Las estrategias terapéuticas de
reduccion mas intensa de la PA reducian un 20% mas el riesgo
relativo de presentar un ictus que las estrategias mds conserva-
doras, y eso teniendo en cuenta que las diferencias de PA entre
las 2 estrategias terapéuticas era sélo de 3 mmHg.

Segun las recomendaciones de la Sociedad Internacional de Hi-
pertension' para la prevencién de ictus y de las Directrices de la
Sociedad Europea de Hipertensién de 2007¢ para el tratamiento
de la HTA, el beneficio del tratamiento antihipertensivo no sélo
es exclusivo del paciente hipertenso, sino también de individuos
de alto riesgo con PA normal. Asi, se estima que la reduccion de
la PA en grupos de alto riesgo reduce aproximadamente un 33%
el riesgo de presentar ictus. Por otra parte, en diferentes ensa-
yos clinicos se ha mostrado la efectividad de las principales 4 cla-
ses de farmacos antihipertensivos (diuréticos, bloqueadores be-
ta, inhibidores de la enzima de conversién de la angiotensina
[IECA], antagonistas del calcio, antagonistas de los receptores de
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la angiotensina I| [ARA 11]) en la reduccién del riesgo de presen-
tar un ictus mediante el control de la PA'%. En esta misma linea
se ha postulado la Ultima revision del grupo Blood Pressure Lo-
wering Treatment Trialists” Collaboration, publicada reciente-
mente, en la que se han incluido 190.606 individuos provenientes
de 31 ensayos clinicos’. En este metaandlisis, la reduccion de la
PA ha mostrado su claro beneficio en la prevencion de episodios
cardiovasculares (incluido el ictus fatal y no fatal), tanto en indivi-
duos con edad < 65 afios como en los de edad > 65 afios, asi co-
mo para todos los regimenes terapéuticos utilizados’.

En algunos estudios se ha mostrado el beneficio del tratamiento
con antagonistas del calcio frente a otros grupos farmacologicos
(estudio ASCOT-BPLA®: amlodipino * perindopril frente a ateno-
lol £ bendroflumetiacida; estudio FEVER”: felodipino + hidroclo-
rotiacida en dosis bajas frente a monoterapia con hidroclorotia-
cida) en la prevencién de un ictus, aunque en estos estudios el
grupo que recibia un antagonista del calcio tenia al final del estu-
dio una mayor reduccion de la PA. Sin embargo, en un metaanali-
sis en el que se incluia a 179.122 individuos de 28 ensayos clini-
cos si que se observd que el tratamiento con antagonistas del
calcio, y no con IECA, reducia de forma significativa el riesgo de
ictus en comparacion con el tratamiento con diurético/bloquea-
dor beta". Los autores comentaban que la reduccién de la PA'y
el tratamiento con antagonistas del calcio disminuian de forma
independiente la incidencia de ictus'®, y que las propiedades an-
tiarteriosclerdticas de los antagonistas del calcio halladas en al-
gunos estudios podrian explicar el beneficio observado con es-
tos farmacos.

Durante los dltimos afios también se han publicado una serie de
estudios, fundamentalmente realizados con ARA I, que indican
que estos nuevos farmacos pueden tener una mayor eficacia en
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la prevencion primaria del ictus. Asi, en el estudio LIFE (Losartan
Intervention For Endpoint reduction in hypertension study)'' se
incluyeron 9.193 pacientes hipertensos de 55-80 afios con hiper-
trofia del ventriculo izquierdo. Los pacientes se aleatorizaron pa-
ra recibir losartan o atenolol. Tras 4 afios de seguimiento, el gru-
po con losartan tenia una reduccion significativa del riesgo
relativo de ictus mortal y no mortal del 25%. Este resultado se
obtuvo con una reduccién de la PA de 30,2/16,6 mmHg en el gru-
po losartan frente a 29,1/16,8 mmHg del grupo atenolol, por lo
que se especula con un efecto protector del losartan mas alla de
la reduccion de la PA. No obstante, es preciso matizar que incluso
pequenas diferencias de PA podrian justificar estas diferencias y,
por lo tanto, son necesarios mas estudios que clarifiquen si hay al-
gun grupo farmacolégico superior a otro en la prevencion prima-
ria de ictus. En el estudio SCOPE (Study on Cognition and Prog-
nosis in the Elderly)"” se incluia a pacientes hipertensos ancianos,
que fueron aleatorizados para recibir candesartan frente a placebo
con la adiciéon en abierto de los farmacos antihipertensivos nece-
sarios para el control de la PA. El objetivo primario (combinacién
de muerte cardiovascular, ictus e infarto de miocardio) se redujo
un 10,9% en el grupo de candesartan, en comparacion con el gru-
po placebo, sin alcanzar la significacion estadistica. De las variables
que componian el objetivo primario, sélo la reduccién de ictus no
fatal fue significativa (27,8%; intervalo de confianza [IC] del 95%,
1,3-47,2; p = 0,04). No obstante, habia diferencias en cuanto a la
reduccion de la PA conseguida a favor del grupo de candesartan
(media de 3,2/1,6 mmHg; aunque no eran significativas).

Poblacién muy anciana y prevencion de ictus
Como se ha comentado anteriormente, dada la intima relacién

entre el proceso de envejecimiento y la alta prevalencia de HTA,
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asi como el hecho de que la edad y la HTA son los factores mas
importantes para el desarrollo de un ictus, esta enfermedad se
considera casi una afectacion del anciano. Respecto a si se debe
tratar a individuos con edad > 80 afios, se disponia hasta la fecha
de un metaandlisis (1.670 individuos con edad > 80 afos) en el
que se mostraba que el tratamiento antihipertensivo previene un
34% (IC del 95%, 8-52) la aparicion de un ictus y no se observd
un beneficio del tratamiento para muerte cardiovascular o
muerte por cualquier causa®. Hace poco mds de un afio que se
ha publicado el estudio HYVET (Hypertension in the Very Elderly
Trial)", en el que se ha incluido a 3.845 pacientes con edad supe-
rior a 80 afios y con cifras de PAS > 160 mmHg. Se aleatoriza-
ron, doble ciego, para recibir un diurético, indapamida de liberacién
sostenida, frente a placebo. Se podia afiadir perindopril (2-4 mg)
para alcanzar el objetivo de control de PA marcado en el estu-
dio, que fue inferior a 150/80 mmHg. El objetivo primario era ic-
tus fatal o no fatal. El estudio finalizé prematuramente por razo-
nes éticas, aconsejado por un comité de registro de datos
independiente, debido al menor nimero de muertes por cual-
quier causa (uno de los objetivos secundarios) ocurrido en el
grupo con tratamiento activo.Asi, a los 2 afios de seguimiento, y
en el analisis por intencion de tratar, se observod en el grupo ac-
tivo una reduccién del 30% en la tasa de ictus fatal y no fatal,
aunque sin llegar a alcanzar la significacion estadistica (IC del
95%, —1 a 51; p = 0,06). En relaciéon con los objetivos secunda-
rios, si que se observé una reduccién significativa del 21% en la
muerte por cualquier causa (p = 0,02), una reduccién significati-
va del 39% en la muerte por ictus (p = 0,046) y del 23% en la
muerte cardiovascular (p = 0,06), asi como una reduccién signifi-
cativa del 64% en los casos de insuficiencia cardiaca (p < 0,001).
La diferencia en la reduccién de la PA entre los 2 grupos fue de
15,0/6,1 mmHg a favor del tratamiento activo. Asi, las pruebas
cientificas disponibles en individuos > 80 afios parecen indicar
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que el tratamiento antihipertensivo es beneficioso en este grupo
de poblacién, con una reduccion de la morbimortalidad. En cual-
quier caso, la asistencia médica en la poblacién anciana debe estar
basada en el uso y la aplicacion de laValoracion Geridtrica Integral.

Tratamiento antihipertensivo y prevencion
secundaria de ictus

Los resultados del UK Transient Ischaemic Attack Aspirin Trial®
ya mostraron una relacién continua entre las cifras de PA y el
riesgo de ictus en pacientes con antecedentes de enfermedad
cerebrovascular. Sin embargo, hay pocos estudios prospectivos
que valoren la eficacia del tratamiento antihipertensivo en la re-
currencia de un ictus. En la revision efectuada por MacMahon® en
1996 se evaluaron 4 estudios en pacientes con antecedentes de
enfermedad cerebrovascular, con y sin hipertension. En total
eran 2.742 pacientes, con una edad media 66 afos y cifras de PA
al inicio del estudio de 160/92 mmHg. Los firmacos utilizados
eran diuréticos y bloqueadores beta. Se realizé el seguimiento
durante una media de 2,6 afios, con una reduccién de la PAS de
6-8 mmHg y de la PAD de 3-4 mmmHg. A pesar de lo mostrado
en los estudios epidemiolégicos, en los que el subgrupo de pa-
cientes hipertensos con antecedentes de ictus obtendria un ma-
yor beneficio del tratamiento antihipertensivo, los resultados de
estos 4 estudios no pusieron de manifiesto una reduccion signifi-
cativa de la incidencia de ictus. Probablemente, ello fue debido a
que la muestra era pequefia y a que se precisa una mayor reduc-
cion de las cifras de PA. Asi, en el metaanilisis realizado por
Gueyffier et al'* (INDANA: INdividual Data ANalysis of Antihy-
pertensive intervention trials) en el que se incluia a 6.752 pa-
cientes provenientes de 9 estudios se demostré una disminucion
en la recurrencia de ictus en el grupo de pacientes que seguia un
56



Hipertension arterial, ictus y alteraciones cognitivas. El anciano

tratamiento activo frente al grupo control (riesgo relativo [RR]
0,72; intervalo de confianza [IC] del 95%, 0,61-0,85).

En la actualidad hay pocos estudios que hayan evaluado de forma
especifica el beneficio del tratamiento antihipertensivo en pa-
cientes con antecedentes de un ictus y que se puedan analizar
también desde el punto de vista metodologico. El estudio PRO-
GRESS (Perindopril Protection Against Recurrent Stroke
Study)", disefiado para determinar los efectos de un tratamiento
hipotensor en pacientes hipertensos y no hipertensos con ante-
cedentes de ictus (isquémico, hemorragico) o accidente isquémi-
co transitorio (AIT), ha demostrado también la eficacia de la re-
duccién de la PA en la prevencién secundaria de ictus. En este
ensayo controlado y aleatorizado, llevado a cabo en 6.105 indivi-
duos seguidos una media de 4 afios, se demostré que un trata-
miento antihipertensivo combinado basado en perindopril
(4 mg/dia) y el diurético indapamida (2,5 mg/dia) producia una
disminuciéon media de la PAS/PAD de 12/5 mmHg y reducia, de
forma significativa, un 43% el riesgo relativo de ictus, en compa-
racion con el grupo placebo. Estos resultados se observaron por
igual tanto en varones como en mujeres, en pacientes con o sin
diabetes mellitus, asi como en pacientes hipertensos y en indivi-
duos con PA normal. El tratamiento en monoterapia con perin-
dopril redujo la PA 5/3 mmHg y también el riesgo relativo de ic-
tus, pero no de forma significativa.

El estudio MOSES (Mortality and Morbidity after Stroke Epro-
sartan vs Nitrendipine in Secondary Prevention)'® es el primer
estudio en el que se han comparado 2 firmacos, eprosartan
frente a nitrendipino, en la prevencién secundaria del ictus. El
objetivo de este estudio era evaluar si el tratamiento con epro-
sartan era mejor que el tratamiento con nitrendipino, a igualdad
de reduccién de cifras de la PA, en la prevencion de la enferme-
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dad cerebrovascular y la morbimortalidad cardiovascular en pa-
cientes hipertensos con antecedentes de un ictus. Es un estudio
de disefio PROBE (prospective, randomized, open, blinded end point),
en el que se incluyeron 1.405 hipertensos (edad media 67,9 afios)
que habian experimentado un ictus en los 24 meses previos y se
aleatorizaron para recibir eprosartan (600 mg/dia) o nitrendipino
(10 mg/dia). Para el control de la PA por debajo de 140/90 mmHg
se podian afiadir diuréticos, bloqueadores alfa o beta, o bloquea-
dores centrales (si era clinicamente necesario se podian afadir
inhibidores de la enzima de conversién de la angiotensina [IECA],
antagonistas de los receptores de la angiotensina Il [ARA 1I] o an-
tagonistas del calcio). El seguimiento medio fue de 2,5 afos. El
objetivo primario era una variable compuesta de mortalidad total
y todos los episodios cardiovasculares y cerebrovasculares (in-
cluidas todas las recurrencias en el mismo paciente). Se alcanza-
ron reducciones similares de la PA en ambos grupos (confirmado
por medicion ambulatoria de la presion arterial [MAPA] de 24
horas). En el grupo de eprosartin ocurrieron significativamente
menos episodios del objetivo primario (n = 206) que en el grupo
de nitrendipino (n = 255). En el andlisis del objetivo secundario
(que fue analizar los episodios por separado) se mostrd Unica-
mente que el grupo de eprosartan reducia significativamente
un 25% el nimero de ictus mortales y no mortales. El estudio
MOSES indica que, afadido al efecto antihipertensivo, la utilizacion
del ARA |l eprosartan podria ser mas beneficiosa que el antagonis-
ta del calcio nitrendipino en la prevencion secundaria del ictus.

Tratamiento antihipertensivo y funcién
cognitiva

En estudios transversales y longitudinales de observacién se ha
mostrado alguna prueba cientifica del beneficio del tratamiento
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antihipertensivo en la prevencion del deterioro cognitivo y la de-
mencia en la poblacién anciana®. Hay importantes pruebas apo-
yan el concepto de que la HTA en la edad media de la vida, espe-
cialmente si no se trata de forma efectiva, afectaria de forma
negativa a la funcidn cognitiva y contribuiria al desarrollo de una
demencia, e incluso de una enfermedad de Alzheimer, en edades
mas tardias. La elevacion de la PA en la edad media de la vida im-
plica un efecto acumulativo a largo plazo que provocaria un au-
mento de la gravedad de la arteriosclerosis y una mayor comor-
bilidad vascular en edades posteriores. Hay menos pruebas
cientificas de que el mismo efecto negativo sobre la funcién cog-
nitiva esté presente en la HTA que se inicia en edades mas avan-
zadas. Asi, se han realizado estudios en la poblacién anciana que
han mostrado la presencia de un efecto negativo de una PA baja
sobre la funcién cognitiva, particularmente en pacientes muy an-
cianos en los que quizds es necesario mantener unos valores de
PA adecuados para asegurar la perfusion cerebral. No obstante,
las cifras optimas de PA se desconocen. Hasta la fecha, hay 5 en-
sayos clinicos en los que se ha valorado el efecto del tratamien-
to antihipertensivo (antagonista del calcio, diurético, IECA, ARA
I) sobre la prevencién del deterioro cognitivo y la demencia, con
resultados controvertidos. Es posible que un periodo de segui-
miento corto, la valoracién de la funcién cognitiva con tests po-
co adecuados, o bien que la variable del deterioro cognitivo for-
maba parte de los objetivos secundarios en la mayoria de los
estudios puedan explicar que, a pesar de la indudable relacion
epidemioldgica entre la elevacion de la PA y el deterioro de la
funcién cognitiva, el papel del tratamiento antihipertensivo y el
control de PA en la prevencion del deterioro cognitivo y la de-
mencia en el paciente hipertenso continle debatiéndose.

El estudio Syst-Eur (Systolic Hypertension in Europe trial)"
fue realizado en 4.695 pacientes mayores de 60 afios, con hi-
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pertension sistolica aislada, a los que se aleatorizd para recibir
nitrendipino o placebo y se les siguié durante una media de 24
meses para investigar si un tratamiento activo podia reducir
las complicaciones cardiovasculares. Los resultados pusieron
de manifiesto una reduccion (42%) significativa del riesgo rela-
tivo de desarrollar ictus en los pacientes tratados con nitren-
dipino frente al grupo placebo. Asimismo, el grupo con trata-
miento activo presenté una menor incidencia de demencia en
comparacioén al grupo placebo, rozando la significacién estadis-
tica (p = 0,05). Es preciso comentar que los pacientes partici-
pantes en este estudio han sido seguidos en abierto durante
2 anos mas. Al grupo control asignado a placebo durante el
doble ciego se le inicié tratamiento activo con nitrendipino.
De esta manera, tras un seguimiento total de 4 afos, la inci-
dencia de demencia (tanto de tipo vascular como de Alzhei-
mer) en el grupo activo fue significativamente menor que en el
grupo control”.

Otros ensayos clinicos no han mostrado un claro efecto protec-
tor o solo un efecto beneficioso en la demencia y el deterioro
cognitivo postictus.

En definitiva, la disminucién de la PA parece tener el potencial de
reducir el riesgo de deterioro cognitivo y demencia, tanto antes
como después de experimentar un ictus, pero se necesitan mas
pruebas cientificas.

Tratamiento de la hipertension arterial
en el anciano

El envejecimiento progresivo de la poblacién es un hecho ya am-
pliamente observado en los paises occidentales y se magnificara
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todavia mas en las proximas décadas. En Espafia, se estima que
casi el 20% de la poblacion tiene una edad > 65 afios y que los
individuos que superan los 80 afos superan ya el 4%. Asimismo,
este incremento en la piramide de edad se acompafa de una
mejor calidad y expectativa de vida.

Se estima que la prevalencia de HTA en la poblacién de edad >
60 anos es superior al 68%, a expensas particularmente de una
elevacién de la PAS. En efecto, cerca de dos terceras partes de la
poblacion hipertensa mayor de 60 afios tiene una hipertension
sistolica aislada, todo ello debido a los cambios asociados al en-
vejecimiento.

La necesidad de tratamiento de la HTA en la poblacion anciana
es un hecho ya ampliamente demostrado en diversos ensayos
clinicos y se asocia a una reducciéon del riesgo de presentar una
complicacion cardiovascular. Los resultados del estudio HYVET",
antes expuestos, parecen indicar que el tratamiento antihiper-
tensivo también es beneficioso en la poblacion de edad > 80
afios con una reduccién de la morbimortalidad. En cualquier ca-
so, la asistencia médica en la poblacién anciana debe estar basada
en el uso y la aplicacion de la Valoracién Geridtrica Integral con
el fin de abarcar todos los aspectos clinicos, funcionales, cogniti-
vos, afectivos y sociales de los individuos.

El objetivo deberia ser siempre reducir la PA por debajo de
140/90 mmHg, en el paciente anciano. En los pacientes con ante-
cedentes de enfermedad cardiovascular previa (sobre todo en-
fermedad cerebrovascular) es preciso individualizar el tratamien-
to. En este sentido, se sabe que descensos excesivos de la PA en
el caso del paciente mayor, aun cuando limiten el riesgo cardio-
vascular, pueden plantear problemas de perfusiéon a determina-
dos o6rganos, como el riidn o el cerebro.

61



PROTOCOLOS. HIPERTENSION ARTERIAL

Histéricamente, algunos autores apoyan la presencia de una cur-
va en forma de “J” que explicaria la relacién entre la PAD y la
morbilidad y mortalidad (aumento de la morbimortalidad car-
diovascular debido tanto a un incremento como a un descenso
de la PAD). Sin embargo, los resultados del estudio SHEP (Systo-
lic Hypertension in the Elderly) no apoyan esta hipoétesis; a los
5 afos de tratamiento activo, la PAD conseguida fue de 68 mmHg
y se asociaba a una reduccion del 27% en la incidencia de infarto
de miocardio®. En otros ensayos clinicos realizados en la pobla-
cion anciana (Syst-Eur, Syst-China) se obtuvieron resultados si-
milares que, junto con los resultados obtenidos en el estudio
HOT (Hypertension Optimal Treatment)?, rechazaban definitiva-
mente el concepto de la curva en “J” hasta valores de PAD de
65 mmHg. En un andlisis a posteriori del estudio SHEP también
se concluyé que la PAD se puede reducir con seguridad hasta
65-70 mmHg en pacientes hipertensos ancianos.

Sobre la base de las pruebas cientificas obtenidas en estos estu-
dios, en la poblacién anciana hipertensa puede recomendarse una
reduccién por debajo de 140/90 mmHg, bien tolerada. El éxito
para alcanzar estos objetivos dependera de los valores basales de
PA.Asi, en un gran nimero de pacientes ancianos sera dificil con-
seguir una PAS por debajo de 140 mHg, particularmente cuando
los valores iniciales estan por encima de 180/1 10 mmHg.

Farmaco antihipertensivo ideal
en la poblaciéon anciana

El tratamiento farmacolégico debe ser individualizado y debera
utilizarse el firmaco que mejor controle la PA con el menor nu-
mero de efectos secundarios, teniendo en cuenta que actla so-
bre un organismo envejecido y, frecuentemente, con otras enfer-
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Tabla 2. Cambios fisiolégicos del proceso de envejecimiento que pue-
den afectar la regulacion de la presién arterial”

| Vasodilatacion mediada por receptores B-adrenérgicos

d Respuesta vasoconstrictora oi- | -adrenérgica frente a estimulos
del sistema nervioso simpatico

d Actividad parasimpatica

| Sensibilidad de los barorreceptores

d Rigidez arterial

d Llenado diastélico del ventriculo izquierdo

Modificacién de la respuesta vascular endotelio-dependiente. Deterioro del
sistema del éxido nitrico
— Favorece la vasoconstriccion y el T resistencia vascular
— T Sustancias (interleucina, endotelina, insulina-like GF-1)
que favorecen secrecion de coldgeno en la pared vascular

d Actividad renina plasmatica

4 Produccion de prostaglandinas renales y mayor sensibilidad a variaciones
de Na ({ perfusion renal, | retencion liquidos/Na)

medades asociadas que implican la utilizacién de determinados
grupos farmacoldgicos (tabla 2). En principio, puede utilizarse
cualquier farmaco antihipertensivo o asociacién fija capaz de al-
canzar el objetivo terapéutico, si bien en las recomendaciones de
la Sociedad Europea de Hipertension® se destacan los antagonis-
tas del calcio y los diuréticos por el mero hecho de que son los
farmacos utilizados en los ensayos clinicos realizados en la po-
blacién anciana. Es recomendable la utilizacion de dosis bajas de
farmacos antihipertensivos y realizar la titulacién de dosis, cuan-
do sea necesario, de forma gradual.

En referencia a las caracteristicas de los diferentes grupos farma-
colégicos disponibles para el tratamiento de la HTA y su posible
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utilizacion en la poblacidn anciana, es preciso matizar los siguien-
tes aspectos:

— En el envejecimiento se ha descrito una discreta intolerancia a
la glucosa, y tampoco es infrecuente la presencia de dislipide-
mia e hiperuricemia. Por ello, los farmacos que alteren el meta-
bolismo lipidico, de los hidratos de carbono o induzcan hiperu-
ricemia no deberian emplearse como de primera opcién
(diuréticos tiacidicos, bloqueadores beta).

— Se evitaran farmacos que favorezcan la deplecién de volumen,
hiponatremia, hipopotasemia, asi como los que produzcan bra-
dicardia.

— Seria preferible la utilizacion de firmacos que pudieran rever-
tir la esclerosis glomerular e intersticial que acompafa al pro-
ceso de envejecimiento renal. En modelos de experimentacion,
este fendmeno se ha observado con la utilizacién de antago-
nistas del calcio, [IECA y la combinacién de ambos.

— Debido a un aumento de la permeabilidad de la barrera hema-
toencefilica, la poblacién anciana es mas susceptible a los efec-
tos adversos de farmacos con accion sobre el sistema nervio-
so central (reserpina, clonidina, alfametildopa).

— Evitar, si es posible, firmacos que puedan provocar ortostatis-
mo (bloqueadores alfa y beta), dada la mayor prevalencia de hi-
potensién ortostatica en la poblacion anciana (15-20%).
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