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TRATAMIENTO
FARMACOLOGICO DE LA
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ARTERIAL



1-INTRODUCCION

Esta guia pretende facilitar la labor asistencial, en su practica diaria, del médico
de familia y del facultativo especialista de drea que corresponde, a la hora de
tomar la decision de instaurar tratamiento farmacolégico antihipertensivo, y
sobre todo decidir qué farmaco poner en casos concretos.

Mi labor ha sido revisar cada una de las guias de practica clinica editadas hasta la
fecha, sus revisiones actualizadas y los grupos de trabajo de hipertensién de las
sociedades cientificas espafiolas, haciendo una sintesis de todo ello para unificar
criterios y editar un protocolo que sirva para que en nuestra drea podamos
tener, valga la redundancia un criterio unificado sobre el manejo farmacoldgico
de la hipertension.

Agradecer la oportunidad recibida a los responsables del drea y espero que esta
sintesis de GPC sea de vuestro agrado y sobre todo sea util en vuestra practica
clinica.

Evidentemente este protocolo estara sujeto a revisiones segun actualizaciones
de las guias de practica clinica, aunque avanzaré novedades y lineas de
investigacidon nuevas al término del presente documento.



2-CONSIDERACIONES GENERALES

Con respecto al tratamiento farmacoldgico en la hipertension hay 3 premisas
fundamentales:

v" El beneficio del tratamiento se deriva fundamentalmente del descenso de

|ll

presion arterial “per-sé”

v" Hay cinco grupos principales de farmacos antihipertensivos para el inicio y
continuacion del tratamiento

v La mayoria de los pacientes necesitaran mas de un farmaco para el control

adecuado de la presidn arterial

3-éCuando INICIAR TRATAMIENTO FARMACOLOGICO?

La decisidn de iniciar tratamiento en la hipertension (HTA) se basa en el grado de

elevacién de la presion arterial y en el RCV total

Estratificacion del riesgo para cuantificar el pronastico (adaptada de Ia guia 2007 de las Sociedades Europeas
de Hipertension y de Cardiologia’)

Presidn arterial (mmHg)
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o PAD = B0-84 o PAD = 83-88 o PAD = 80-99 o PAD = 100-108 oPAD =110
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3
12FR Riesgn afiadida Riesgn afiadido ,.a"‘Rieng afiadido Riesgo afiadido Riesgn afadido
bajo bep moderada moderado muy elevado
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Factores que influyen en el pronéstico y que se utilizan para la estratificacion del riesgo

Factares de riesgo cardiovascular Lesitin de drgano diana
Valores de PA sistalica y PA diastolica Hipertrofia veniricular izquierda en ECG {Sokolow-Lyon = 38 mm o Cornell = 2.440 mm/ms}
Valores de presion de pulso o en ecocardiograma, IMY] en varones = 125 g/m® o en mujeres = 110 gim?
{en personas mayares de 60 afcs) Engrosamiento de la pared carotidea {grosor infima-media » 0,9 mm) o placa de ateroma
Edad (varones > 55 anos o mujeres » 65 ahos} Velocidad de la onda de pulso cardtida-femoral > 12 m/fs

Tabaguismo
Cislipermia (colesterol fotal > 190 mg/dl

05 mmold, o clDL > 115 mgh o = 3 mmal/,

o cHDL < 40 mgfdl o < 1 mmal/l en varones,

0 <46 mgidl o< 1,2 mmold en mujeres

o triglcéndos. = 150 mgfdi o = 1,7 mmal/)
Glucemia en ayunas 100-125 mg/d! 0.5,6-6,9 mmold

Indice tobillo-braza < 0,9
Aumenta ligero de la creatining plasmatica (varones: 1,3 a 1,5 mefdi o 115-133 pmolf;
mujeres: 1,2 a 1.4 mg/dl o 107-124 pmolf)
Disminucién del filtrado giomerular estimado (MDRD < 60 mildmin)
o del aclaramiento de creatinina (CG < 60 mil'min}
Microatbuminuriz {30-300 mg/24 h o cockente albiminalcreatining
= 22 mgfg en varanes o = 31 mg/g en mujeras)

Iniolerancia oral a fa gluecosa
Antecedentes familiares de enfermedad cardiovascular
prematura (varones < 55 afos o mujeres < 65 afos)
Obesidad abdominal {perimetro de cintura
> 102 cm en varones o > 88 cm en mujeres)

Diabstes mellitus Enfermedad cardi o renal da:
Glucemia en ayunas = 126 mg/dl o 7,0 mrmal/ Enfermedad cardiaca
en medidas repetidas Infarto de miccardio
Glucemia posprandial > 198 mg/idl o 11,0 mmeid Angina de pecho

Rewascularizacion coronaria
Insuficiencia cardiaca

Enfermedad cerebrovascular
lctus isquémico
Hemorragia cerebral
Accidents isquémico transilorio
Enfermedad renal
Mefropatia diabética
Insuficiencia renal (creatining plasmatica en varones > 1,5 mg/dl o = 133 pmolf,
aen mujeres = 1.4 mg/dl o > 124 pmoll) o proteinuria = 03 g24 h
Arteriopatia periférica
Retinopatia hipertensiva {hemorragias, exudados o edema de papila)
CG: formula da Cockerof-Gault; cHOL: colesterol unido a lipoprofsinas de afta densidad; cLOL: colestarol unido a fipoproteinas de bajz densidad: CV: cardiovascular; ECG: slectmeardio-

grama; IMVI: indice de masa del veniriculo izquierdo; MDRD: fdrmula abreviada del estudio Modification of Dist in Renal Dissase; PA: presidn arterizl, Adaptada da la guia 2007 de s
Sociadades Europeas de Hipertension y Cardickgia®

Decisiones terapéuticas para cada categoria de presion arterial y de riesgo (adaptacion, con modificaciones, de la guia
de 2007 de las Sociedades Europeas de Hipertensién y de Cardiologia®)

Presitn arterial {mmHg)
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CW: cardiovascular; FR: factores de resgo; LOD: lesion de organo dizne; PAD: presion areriz! dizstdlics; PAS: presian arterial sistolica; SM: sindrome metabalico,



En general, todos los pacientes con grado 3 de HTA o los pacientes con
enfermedad cardiovascular (ECV) o renal establecida clinicamente evidente deben
iniciar tratamiento inmediatamente.

En pacientes con grado 2(PAS>160 y/o PAD > 100), en los sujetos con grado
1(PAS>140 y/o PAD>90) considerados de alto RCV y en los pacientes con categoria
normal-alta (PAS 130-139 y/o PAD 85-89) que ademas tengan enfermedad renal
establecida el tratamiento antihipertensivo debe iniciarse de forma
razonablemente rapida.

Aunqgue la evidencia es escasa, parece razonable recomendar que, en la HTA
grado 1 con RCV moderado, la terapia farmacolégica debiera iniciarse tras un
periodo de cambios de estilos de vida de unas 4-6 semanas aproximadamente.

En pacientes diabéticos con HTA normal-alta, el inicio relativamente inmediato
del tratamiento antihipertensivo no estad apoyado por estudios prospectivos. Asi
pues, parece prudente recomendar inicio del tratamiento en estos pacientes si
estd presente algun dafio orgdnico, especialmente micro o macroalbuminuria.

Igualmente, en pacientes con HTA gradol con riesgo bajo deberia plantearse
inicio del tratamiento tras varios meses con cambios en los estilos de vida, 4-6
aproximadamente.

En el resto de individuos con presion arterial (PA) normal-alta o aquellos con PA
normal que presenten algun factor de riesgo afadido, deben recibir consejos
sobre estilos de vida saludable con el fin de evitar o retrasar la progresién de
cifras de PA hacia categorias mas elevadas.

No obstante, los pacientes con PA normal-alta que presenten SM o lesion de
organo diana (LOD), se podria considerar la posibilidad de iniciar tratamiento
farmacoldgico si fracasaran las medidas no farmacoldgicas tras un tiempo
prudencial.

Los principios basicos para el tratamiento farmacoldgico de la hipertension son:

v’ El tratamiento antihipertensivo forma parte del manejo integral del
riesgo cardiovascular(RCV)



v’ Los grupos de farmacos indicados para iniciar y continuar el
tratamiento son los: IECA, ARA-II, DIURETICOS (DIU),
BETABLOQUEANTES (BB) Y ANTAGONISTAS DELCALCIO (AC). Las
nuevas investigaciones nos han aportado los inhibidores directos de la
renina sobre los que la nueva guia europea de 2009 no aporta
directrices sino expectativas.

Los BB, sobre todo en combinacién con DIU, deben evitarse en
pacientes con sindrome metabdlico(SM) u otras situaciones de riesgo
de desarrollar diabetes, por el efecto dismetabdlico que producen.
Solo los BB cardioselectivos con efecto vasodilatador (carvedilol,
nevibolol y celiprolol), parecen no tener ese importante efecto, por
tanto la guia de 2009 preconiza su utilizacién respecto a los demas del
mismo grupo

v’ La respuesta se comprobara en un plazo de 4-6 semanas. Este plazo
sera menor en casos de estadio 3 de HTA y en pacientes con RCV alto
o muy alto, que pueden beneficiarse de un control precoz

v' La consecucidn del control de PA con la monoterapia no suele superar
el 30%, por lo que la mayoria de los pacientes necesitan una
asociacion de farmacos

v' Se utilizaran farmacos de accién prolongada que sean eficaces
durante 24 h y que permitan una dosis Unica diaria. En casos de dificil
control se valorara dividir el tratamiento en dos tomas diarias
(CRONOTERAPIA).

v' La eleccidn de un determinado farmaco sera individualizada para cada
paciente y se basara en las indicaciones especiales y
contraindicaciones de los distintos grupos farmacoldgicos

v’ Se valorara el coste del tratamiento, pero las consideraciones
econémicas no deberdn prevalecer en la efectividad, tolerabilidad y la
proteccion del paciente

v En muchas ocasiones serdn necesarios otro tipo de farmacos utiles
para la reduccién del RCV, fundamentalmente agentes antiagregantes
e hipolipemiantes.

v’ El tratamiento se mantendra de forma indefinida en la gran mayoria
de los casos. La buena relacion entre médico y paciente, la educacion



sanitaria y un esquema terapéutico sencillo favorecen el
cumplimiento.

v El tratamiento de la HTA sistdlica aislada debe ser el mismo que en la
mixta

v" Mismo tratamiento que en mayores de 55 afios, en pacientes
mayores de 80 afos, considerando sus patologias concomitantes y
otros farmacos que tomen.

Farmacos antihipertensivos comercializados en Espaina para uso por via orals: intervalo de dosis e intervalo
de tiempo
Entre dosis

Farmaco’ Intervale de dosis Intervalo entre dosis Farmace® Intervale de dosis Imtervalo entre dosis
[mgidia) {h} {mg/dial {h)
Diureticos No dihidropiridinices
Tiacidas y derivados Diltiacem 120-360 B-24
Clortalidona 12,5-50 24-43 Verapamilo 120-480 12.24
Hidroclorotiacida 12,5-50 24
Indapamida 125-25 24 ECA
Kipamida 10-20 24 Benace;-nl ‘;Eu‘rt_} 24 :
Diureticos de asa E’?I:IEE:'I —?:é:'D ; 2_13
Bumetanida 12 212 Enal p : E46 Sai
Furosemida 40240 812 PEEpm 2 e
19 24 Espirapril 36 24
el et o Fosinopril 1040 1224
Bhidniing g 4 Imidapi 2510 24
Diuréticos distales Lisinopril 540 a4
Amilarida” 255 24 Perindaopril 2.8 24
Eplerenona® 2550 24 Quinapril 580 24
Espironolactonz® 25100 12-24 Ramioril 12510 24
Triambzrene® 2550 12-24 Trandolapril -'35_4 24
Bioqueadores bela ARA-N
Blogueadores beia Candesartan 232 24
Atenolol 25100 12-24 Eprosartan 500L1.200 24
Bisoproiot 2,520 24 Irbesartan 75300 74
Cartealnl 2.5-10 24 Losartan 35100 4
Celiprokol 200-400 24 Dimesartan 1040 74
Meltoprolal 50-200 24 Telmisartan 4080 24
Nadolcl 80-240 24 Valsartan 80-320 24
Oxprenalol 160-480 12-24
Propranolol 40-320 812 Otros
Bloqueadores affa-beta Bloqueadares alfa
Carvedilol 12 5R0 12 Doxazosing 1-16 24
Labetalnl 200-1.200 812 Prarosing 120
; b Terazosina 1-20 12-24
Con accidn vasodilatadora ) -
Nehivalal 255 24 Farmacaos de accidn central
Alfzmetildopa 500-3.000 B-12
Antzgonistzs del calcio Clonidina 0324 12
Dihidropindinicos Maoxonidina 0206 24
Amicdiping 2510 24 Vasodilatadores arteriales
Bamidipino 10-20 24 Hidralacina 50-200 812
Feindiping 25320 24 Minoidil 2540 12:24
Isradipino 255 24
Lacidiping 26 24
Lercanidiping 520 24
Manidipino 10-20 24
Nicardiping 60-120 812
Nifediping 30-120 12-24
Nisoldipino 10-40 12-24
Nitrendiping 10-40 12-24

ARA-ll: sriagnnista de los eceplves de |2 angiotensina de tipo If; |ECA: inhibidor de s enzima comversha de la angiolensina, *|os fEmacos se exponen por orden alfabetico dentm de cada gru-
po. .2 amiiorida y el ramterene 52 Usan 8n asociaciones a dosis fijas con otros diurstices. “La eplerenona ests indicada dnicaments en la insuficiencis candiaca #Dosis mas altas de espironciac-
1ona puedan sar ¢ _.|l=sa" & manajo del hipersidosteronizmo primario:



Tratamiento farmacoldgico de la hipertensidn arterial (HTA). Eleccion de farmacos segun la enfermedad asociada

Grupo farmacoligico

Indicacion

Contraindicaciin evidents

Contraindicacidn posible

Diurgficos

Blogqueadores bela

Antagonistas del calcio

|ECA

ARA-|

HTA sistalica aislada del anciano

Insuficiencia cardiaca

Insuficiencia renal avanzada
(diuréficos de asa)

Cardiopalia isquemica
Insuficiencia cardiaca®
Taquiarriimias
Embaraza

HTA sisldlica aislada del ancianc®
Angina de pecho

Arteriopatia periférica
Aterosclerosis caratides
Taquiarriimias®

Embarazo

Insuficiencia cardisca

Tras infarto de miocardio

Hiperircfia VI

Enfermedad renal crénica
diabética y no diabética,
incluidos estadios iniciales
con microalburminuria®

Diabetes

Sindrome metabdfico

Fibrilacion auncular recurrente

Aferosclerosis carotidea

Insuficiencia cardiaca

Tras infarto de miocardio

Hiperirofia Vi

Enfermedad renal cronica
diabética y no diabética,
incluidos estadios iniciales
con microalbuminuris®

Diabetes

Sindrome metabdtico

Fibrilacion auncular recurrente

Intferancia a IECA por tos

Gota

Asma bronguial moderada-grave
Bloqueo AV de grados 2-3

Bloqueo AV de prados 2-3

Embarara/laciancia
Edema angioneurdtica

Hiperpotasemia
Estencsis bilatera| de la arieria
renal

Embaraza/iactancia

Hiperpotasemia

Estenosis bilateral da ia ariera
renal

Sindrome metabdlico
Infolerancia a la glucosa
Embarazo

Sindrome metabolico

Arteriopatia periférica

Ininlerancia a la glucosa

Deportistas y pacientes
con actividad fisica
imporiante

OCFA moderada-grave

Insuficiencia cardlaca

ARA-II: antagonista de los receptores de |2 angiofensing II; &Y auriculoventricular; [ECA: inkibidor de k2 enzima conversiva de b angiotensing; OCFA: obetnucion cronica ai fluj aéren;
VI: veniriculo quisrds. *Canedilsl, bisoprolol, metoprolol y revibolol: iniciar &l fratzmignto con dosis minimas y aumentarias lentamante, con estracho conirl clinico, *Antagonistas del
calcio dihidropindinizos. SAntagonistas dal calcio no divdropindinicos. *En casos con insuficiencia renal, controlzr b creatinin sérica y el pofasio a los 7-14 dias de iniciado el bratamients
para descartar daberiom de fa funcitn renal e kiperpotasemiz.



4-MONOTERAPIA Y TERAPIA COMBINADA

La mayor parte de las guias consultadas son partidarias de utilizar precozmente la
combinacién de farmacos a bajas dosis, puesto que la evidencia ha ido creciendo
sobre que en la mayoria de los hipertensos, el control efectivo de la PA, solo
puede conseguirse con, al menos, una combinacién de dos antihipertensivos.

En la dltima revisidon Cochrane de 2009, se apoyan los diuréticos a bajas dosis
como tratamiento inicial de la HTA no complicada, salvo indicacién expresa de
otro farmaco. Ademas si se utiliza una combinacion de farmacos, al menos uno de
ellos deberia ser un diurético.

La suma de un farmaco a otra clase diferente deberia tenerse en cuenta como
una estrategia recomendable de tratamiento, en caso de que el farmaco inicial
precise ser disminuido debido a la aparicion de efectos secundarios o ausencia de
bajada de PA.

Cuando sea posible deberia preferirse el uso de combinaciones en dosis Unicas
(una Unica pildora), ya que la simplificacion del tratamiento es ventajosa para el
cumplimiento del tratamiento.

Las combinaciones de farmacos ampliamente aceptadas, por las evidencias sobre
ellas son: DIU con IECA, ARA-Il o CA, y en recientes ensayos de amplia escala la
combinacién IECA-CA, también ARA.II-CA. Estas combinaciones podrian ser
recomendadas para su uso prioritario.

A pesar de la evidencia de los estudios de reduccion de resultados, la
combinacién BB-DIU favorece el riesgo de diabetes, asi como los DIU solos a altas
dosis, por lo que esta combinacidon deberia ser desechada, a menos que se
requiera por otras razones en pacientes predispuestos, o se usen, como he
comentado anteriormente, BB cardioselectivos con efecto vasodilatador como el
carvedilol, nevibolol y celiprolol.

El uso de combinaciones IECA-ARA-II, se ha desechado a raiz de |la publicacién del
estudio ONTARGET, unicamente podria ser utilizada para reducir proteinuria
cuando esta es severa y probablemente como terapia de tercer o cuarto escaldn
en la insuficiencia cardiaca con disfuncién sistdlica, siendo aun asi prudentes.



En no menos del 15-20% de hipertensos el control de PA no se puede conseguir
con dos farmacos. Cuando se requieren tres farmacos, la combinacidn mas
racional parece ser IECA o ARA-II+CA+DIU a dosis eficaces.

Combinacion de 2 farmacos antihipertensivos: asociaciones
adecuadas (AA) y asociaciones inadecuadas (Al

DIU BB AC IECA ARA-II
DIU AAJALS AA AA AA
BB AAAJS AR AlBAT AlIBAS
AC AR AL Al AR
IECA AR AVAA m A
ARA-I A ALVAA® AR Al

C: antagonista oel calcio; ARM-: antagonista de los recaplores de la angictensina |; BB
bdoqueador beta; DIU: diurgtico; IECA: inhibidar de la enzima conversiva dae la angiofemrsi-
| 3 gsociacion de BBy DIU es sinergica ¥ == ha utilizado ampliaments, paro convena
an siuaciones de riesgo de desarmotlar diabetes, coma el sindrome metabolico y la
ncia 2 |a gluoosa. BB y AC dihidropindinicos: La asociacion de BE y AC no difi-
dropiridinicos {werapamilo y diltiacem) esia confraindicada, =La asocizcin de BE e [ECA o
ARA-Il no es singngica desde el punto de wista anfihipertensive, pero en muchos casos da
insuficiencia cartiaca o de prevencion secundsriz de cardiopatiz isguémica puede estar
ndicada. *La asociacion de 1ECA y ARA- ha demostrado wilidad dnicamente en nefropa-
ks proteinlricas g insuficianca cardisca.

5- OBJETIVOS DE PA EN EL TRATAMIENTO

En conjunto, hay suficiente evidencia para recomendar la bajada de PA por
debajo de 140 de sistdlica y de 90 de diastdlica en todos los hipertensos, excepto
en ancianos, donde la evidencia es escasa.

No se encontraron suficientes evidencias para seguir recomendando el descenso
de PA por debajo de 130/80 en pacientes diabéticos u de alto RCV.

IIJII

El fendmeno en curva “J” es improbable que ocurra con el descenso buscado

salvo en pacientes con avanzada enfermedad arterial aterosclerética.

Asi pues, con los datos actuales, parece prudente recomendar bajar la PAS/PAD a
valores en el rango de los 130-139/80-85 mm/Hg, y posiblemente alrededor de
valores en este rango en todos los hipertensos. Sin embargo, serian deseables
evidencias mas criticas de estudios especificos aleatorizados.



Por tanto, y después de todo lo expuesto anteriormente, sacamos en conclusion que
todos los grupos de farmacos antihipertensivos son validos para el inicio y
mantenimiento del tratamiento de la hipertensidon no complicada de reciente
diagndstico, y que salvo circunstancias especificas y contraindicaciones, hacen que
uno sea mas idéneo que el otro, amén de tener en cuenta el tratamiento
farmacoldgico como un escaldn mas dentro del manejo del RCV global del paciente.

Como farmaco de inicio podemos utilizar un diurético a bajas dosis y luego
combinarlo con un IECA, ARA-II, CA o BB segun circunstancias especiales del paciente
y comorbilidades. Como resumen esta estrategia terapéutica segun el nivel de PAy el
RCV global:

ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS SEGUN NIVEL DE PA Y RCV GLOBAL

CONSIDERAR NIVEL DE PAY RCV

HTA LIGERA HTA GRADO II-lll

RCV BAJO/MODDERADO RCV ALTO O MUY ALTO

SI NO CONTROL PA

FARMACO PREVIO A SUSTITUIR POR OTRO COMBINACION PREVIA ASOCIAR 3

DOSIS PLENAS A DOSIS BAJAS A DOSIS PLENAS A DOSIS BAJAS

SI NO CONTROL PA

COMBINAC MONOTERAPIA COMBINACION DE 2-3 FARMACOS

2-3 FARMACOS A DOSIS PLENAS A DOSIS EFECTIVAS



6- TRATAMIENTO EN SITUACIONES ESPECIALES

A-HTA EN ANCIANOS: Todos los farmacos estan indicados y pueden ser utiles
(de primera eleccién DIU tiazidicos y CA), aunque el efecto de los BB es

considerablemente inferior en este grupo de edad. No existe informacién para
cifras de PAS de 140-160 mm/Hg, pero el sentido comun sugiere que los objetivos
de control sean los mismos que para el resto de hipertensos. Por ultimo, el
tratamiento en octogenarios reduce las complicaciones y la mortalidad (estudio
HYVET)

B- DIABETES: Todos los farmacos son utiles aunque las combinaciones de
farmacos, que en la mayoria de pacientes estard presente, deben incluir un
farmaco blogueador del SRA-A (por su efecto protector sobre el inicio o la
progresidn de nefropatia). Se restringe el uso de la combinacién de BB/DIU salvo
indicacion expresa por su efecto dismetabdlico.

Como objetivo racional de PA se deberian alcanzar cifras en torno a 130-140 de
PAS y 80-85 de PAD, y segun la guia NICE 2008 en DM con LOD ( retinopatia, enf.
Cerebrovascular o microalbuminuria) cifras mas cercanas a 130/80.

En hipertensos diabéticos, el ajuste del control de glucosa (HbA1C hasta 6,5%) es
beneficioso,

particularmente en las complicaciones microvasculares. Pruebas recientes
sugieren que la combinacion

efectiva de un buen control de PA y glucosa incrementa la proteccién, sobre todo

en los rindn.

C- SINDROME METABOLICO: El tratamiento debe basarse en farmacos que no
aumenten la posibilidad de desarrollar diabetes; en ese sentido la combinacién

entre BB y DIU deberia evitarse y de primera eleccién se prefiere un bloqueador
del SRA-A

D: ENFERMEDAD RENAL: Se debe perseguir un doble objetivo: reducir
microalbuminuria y proteinuria para reducir la enfermedad renal terminal y los

eventos CV y reducir la PA también para reducir los eventos CV. Los farmacos
mejor posicionados en este doble objetivo, como tratamiento de primera eleccion
son los bloqueadores del SRA-A. La combinacién de IECA y ARA-II, aunque el
estudio ONTARGET las desecha por su aumento de incidencia sobre las



consecuencias renales (sobre todo dialisis aguda y aumento al doble de la
creatinina sérica), diversos autores la indican en estos casos concretamente para
reducir proteinuria en casos severos.

E: ENFERMEDAD CEREBROVASCULAR: La prevencién primaria de la enfermedad
cerebrovascular constituye una de las principales expresiones de eficacia del
tratamiento antihipertensivo. El ictus afecta especialmente al hipertenso de edad
avanzada y depende de forma muy notable de las cifras de PA y de su control.

En estudios clasicos se ha observado que los diuréticos tiazidicos y los
antagonistas del calcio dihidropiridinicos poseen una capacidad preventiva
especial.

En ensayos recientes se ha demostrado que la asociacion de un IECA con diurético
es eficaz en la prevencion secundaria del accidente cerebrovascular.

F: CARDIOPATIA ISQUEMICA: El objetivo de control deberia estar entre 130-139 y
80-85 mm/Hg de PAS/PAD y el grupo farmacolégico mejor posicionado como de
primera eleccion son los BB (como alternativa en intolerancia a los BB, los CA).
Ademas, el uso de IECA y ARA-II ofrece un beneficio adicional tras un infarto,
sobre todo si hay disfuncién ventricular (hasta el punto de haber estudios que
avalan el uso de un IECA en todos los pacientes con cardiopatia isquémica)

G: INSUFICIENCIA CARDIACA: Como objetivo de control el comentado en todos
los casos anteriores: PAS 130-139 y PAD 80-85. Los farmacos mejor posicionados
y de primera eleccién deberian ser los diuréticos de asa y los IECA (ARA-Il como
alternativa). La asociacién de un BB al inicio del tratamiento (con un estrecho
control clinico), ha demostrado la reduccidn de morbimortalidad. La asociacion de
antialdosteronicos a IECA, DIU y digoxina, reduce la mortalidad por IC grave.

H: HTA Y DISFUNCION ERECTIL: La disfuncién eréctil es una condicion prevalente
En hipertensos y un predictor de futuros eventos CV. El cribado y tratamiento de
la disfuncidn eréctil mejora el manejo de los factores de riesgo CV. Tras iniciar la
terapia

con inhibidores de la fosfodiesterasa (FDE), los pacientes tienen mas probabilidad
de tomar antihipertensivos y mejorar el control de la PA . Los antiguos farmacos
antihipertensivos (diuréticos, b-bloqueantes y fdrmacos de accién central) ejercen
efectos negativos mientras que los nuevos farmacos tienen efectos beneficiosos o
neutrales (CA, ECA, ARAII, nebivolol).




I: FIBRILACION AURICULAR: Las directrices de la guia de 2007 se han modificado
en 2009 tras la publicacidon del estudio ONTARGET, PROFES, etc..., ya que no se ha
confirmado que los IECA o ARA-Il reduzcan la aparicion de nueva fibrilacién en
hipertensos.

7: NUEVOS FARMACOS:

Nuevos farmacos antihipertensivos aparecen en el horizonte. Recientemente se
ha publicado un articulo firmado por el Dr. Ruilope donde se analiza la efectividad
de una nueva molécula (antagonistas de la neprisilina/ARA-II), ejemplo:

Nuevos ARA-II: Azilsartan

Inhibidores de la P-fox, oxidacion parcial de dcidos grasos: Ranolazina
Inhibidores de la endotelina: Darusentan

Inhibidores directos de la Renina: Aliskiren

Inhibidores de la neprisilina/ARA-Il: LCZ696

Andlogos del péptido auricular natriuretico: Nesiritida

Antagonista del receptor de la Urotensina: Palosuran

Otras nuevas sustancias con mecanismos de accion diversos: Inhibidores de
la aminopeptidasa A cerebral: EC33, Moduladores del enzima convertidor
de la angiotensina(ECA 2), Antagosnistas del calcio tipo L de accién
ultracorta, y antagonistas del calcio tipo T( Clevidipino, Azelnidipino),
Inhibidores de la NADPH oxidasa vascular, Antagonistas de los canales de
calcio y de los receptores de la %ht2: nexopamil ( LU 4468), Antagonistas
del receptor de la dopamina d( fenoldopam), Antagonista del receptor de la
serotonina (kentaserin), Inhibidores de la endopeptidasa neutra (
candoxatril, ecadotrol), Inhibidores de los canales de potasio(iptakalim),
Fragmentadores del entrecruzamiento anormal del coldgeno mediado por
productos terminales de la glicosacion avanzada, Inhibidores de la quinasa
Rho, Bloqueantes de los canales de calcio y de los receptores a-
adrenérgico( monatepil), y la inmunizacién activa contra la Angiotensina II(
vacuna contra la “HTA”)

AN NI NN Y N N N

8: CONSIDERACIONES FINALES:

El propdsito de este documento es esencialmente formativo
y el objetivo intermedio es servir de ayuda al médico en la
toma de decisiones en su practica clinica diaria. El objetivo



final es contribuir a la mejora del control de la HTA en nuestro
pais como medio para disminuir la morbimortalidad por
enfermedades cardiovasculares. En este objetivo ultimo son
necesarias intervenciones en todos los ambitos, desde el de
los profesionales de la salud hasta el gubernamental. La razén
es que la HTA es el factor de riesgo modificable de

muerte y de enfermedad discapacitante mas importante.

A modo informativo, sirvanse de tres tablas cedidas por el servicio de farmacia del
Area donde se valora el tipo de prescripcion que hacemos en general, de todos
los farmacos antihipertensivos, y el gasto que supone esa prescripcion dentro de
la farmacoeconomia.

GRUPOS TERAPEUTICOS DTD
INHIBIDORES DE LA ECA, MONOFARMACOS 56,18
ANTAGONISTAS DE ANGIOTENSINA II, MONOFARMACOS 43,10
DERIVADOS DE LA DIHIDROPIRIDINA 23,52
ANTAGONISTAS DE ANGIOTENSINA II Y DIURETICOS 23,28
OTROS 22,09
SULFONAMIDAS, MONOFARMACOS 16,06
INHIBIDORES DE LA ECA Y DIURETICOS 15,86
SULFONAMIDAS, MONOFARMACOS 13,54
AGENTES BETA- BLOQUEANTES SELECTIVOS 12,72

TIAZIDAS, MONOFARMACOS 8,35



PPIO ACTIVO
ENALAPRIL

ENALAPRIL / HIDROCLOROTIAZIDA
FUROSEMIDA

AMLODIPINO

RAMIPRIL

CANDESARTAN

CLORTALIDONA

VALSARTAN

HIDROCLOROTIAZIDA

OLMESARTAN

DOXAZOSINA

LOSARTAN POTASICO

LOSARTAN POTASICO / HIDROCLOROTIAZIDA
ATENOLOL

TELMISARTAN

VALSARTAN / HIDROCLOROTIAZIDA
BISOPROLOL HEMIFUMARATO
IRBESARTAN / HIDROCLOROTIAZIDA
CAPTOPRIL

IRBESARTAN

INDAPAMIDA

NIFEDIPINO

DILTIAZEM

CARVEDILOL

LERCANIDIPINA CLORHIDRATO
TELMISARTAN / HIDROCLOROTIAZIDA
MANIDIPINO

CANDESARTAN / HIDROCLOROTIAZIDA
TORASEMIDA

HIDROCLOROTIAZIDA / AMILORIDA CLORHIDRATO
BARNIDIPINO CLORHIDRATO
NEBIVOLOL

VERAPAMILO CLORHIDRATO
ESPIRONOLACTONA

LISINOPRIL

VALSARTAN / AMLODIPINO
EPROSARTAN

EPROSARTAN / HIDROCLOROTIAZIDA
ALISKIREN

OLMESARTAN / HIDROCLOROTIAZIDA
AMLODIPINO / OLMESARTAN
ENALAPRIL / NITRENDIPINO
QUINAPRIL

EPLERENONA

PERINDOPRIL

LISINOPRIL / HIDROCLOROTIAZIDA
FOSINOPRIL SODICO

IMIDAPRIL

PROPRANOLOL

FUROSEMIDA / TRIAMTERENO

BISOPROLOL HEMIFUMARATO / HIDROCLOROTIAZIDA

CAPTOPRIL / HIDROCLOROTIAZIDA
ATENOLOL / CLORTALIDONA

DTD
36,50
13,57
13,50
11,58
10,28

9,86
9,78
9,38
8,35
7,33
5,78
5,60
5,59
5,52
5,42
4,93
4,89
4,83
4,63
3,85
3,37
3,23
3,08
3,08
2,86
2,80
2,70
2,54
2,46
2,18
2,17
1,97
1,90
1,77
1,73
1,72
1,66
1,50
1,35
1,09
0,90
0,82
0,69
0,68
0,68
0,63
0,60
0,58
0,57
0,55
0,54
0,53
0,50



VERAPAMILO CLORHIDRATO / TRANDOLAPRIL
LACIDIPINO

ATORVASTATINA / AMLODIPINO

FELODIPINO

QUINAPRIL / HIDROCLOROTIAZIDA
XIPAMIDA

METOPROLOL / FELODIPINO

FOSINOPRIL SODICO / HIDROCLOROTIAZIDA
CILAZAPRIL

MOXONIDINA

METOPROLOL

SOTALOL CLORHIDRATO

PERINDOPRIL / INDAPAMIDA

RAMIPRIL / HIDROCLOROTIAZIDA
ENALAPRIL / LERCANIDIPINA CLORHIDRATO
NITRENDIPINO

CLORTALIDONA / ESPIRONOLACTONA
BENAZEPRIL CLORHIDRATO

BUMETANIDA

CILAZAPRIL / HIDROCLOROTIAZIDA
CELIPROLOL CLORHIDRATO

ALTIZIDA / ESPIRONOLACTONA
TRANDOLAPRIL

ATENOLOL / BENDROFLUMETIAZIDA
ATENOLOL / HIDROCLOROTIAZIDA / AMILORIDA CLORHIDRATO
ALISKIREN / HIDROCLOROTIAZIDA
LABETALOL CLORHIDRATO

NADOLOL

NISOLDIPINO

METILDOPA

PIRETANIDA

NEBIVOLOL / HIDROCLOROTIAZIDA
HIDRALAZINA CLORHIDRATO

CLONIDINA CLORHIDRATO

OXPRENOLOL / CLORTALIDONA

ATENOLOL / HIDRALAZINA CLORHIDRATO / BENDROFLUMETIAZIDA
OXPRENOLOL

BENAZEPRIL CLORHIDRATO / HIDROCLOROTIAZIDA
VALSARTAN / AMLODIPINO / HIDROCLOROTIAZIDA
PRAZOSINA

BENDROFLUMETIAZIDA / ESPIRONOLACTONA
MINOXIDIL

ESPIRAPRIL CLORHIDRATO

0,48
0,42
0,42
0,41
0,40
0,39
0,37
0,32
0,30
0,29
0,26
0,19
0,19
0,14
0,14
0,13
0,13
0,12
0,08
0,08
0,08
0,07
0,07
0,06
0,06
0,05
0,04
0,04
0,03
0,03
0,02
0,02
0,01
0,01
0,01
0,01
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00
0,00



ANTAGONISTAS DE
ANGIOTENSINAIT Y
ANTAGONISTAS DEL CALCIO

INHIBIDORES DE LA RENINA

ANTAGONISTAS DE LA
ALDOSTERONA

ANTAGONISTAS DE
ANGIOTENSINAIT Y
DIURETICOS

HMGCOA REDUCTASA
INHIBIDORES ASOC. A
OTRAS SUTANCIAS

INHIBIDORES DE LA ECA'Y
BLOQUEANTES DE CANALES
DE CALCIO

AGENTES BLOQUEANTES
ALFA'Y BETA

TIAZIDAS, MONOFARMACOS

AGENTES BETA-
BLOQUEANTES SELECTIVOS

AGENTES BETA-
BLOQUEANTES SELECTIVOS
Y OTROS
ANIHIPERTENSIVOS

AGENTES BETA-
BLOQUEANTES NO
SELECTIVOS

Total
7975
8191

Total
8045
8252

Total
7794
2247
Total
7169

7849

7687

6968

1031

1291

6811

Total
7858

Total
8235

7153

Total
436

2159
Total
2253
Total
479

1748
1402

215
1030
Total
373

5783

Total
1165
458
125

VALSARTAN / AMLODIPINO
AMLODIPINO / OLMESARTAN

ALISKIREN

ALISKIREN /
HIDROCLOROTIAZIDA

EPLERENONA
ESPIRONOLACTONA

TELMISARTAN /
HIDROCLOROTIAZIDA

OLMESARTAN /
HIDROCLOROTIAZIDA

EPROSARTAN /
HIDROCLOROTIAZIDA

CANDESARTAN /
HIDROCLOROTIAZIDA

VALSARTAN /
HIDROCLOROTIAZIDA

IRBESARTAN /
HIDROCLOROTIAZIDA

LOSARTAN POTASICO /
HIDROCLOROTIAZIDA

ATORVASTATINA /
AMLODIPINO

ENALAPRIL /
LERCANIDIPINA
CLORHIDRATO

ENALAPRIL / NITRENDIPINO

CARVEDILOL
LABETALOL CLORHIDRATO

HIDROCLOROTIAZIDA

BISOPROLOL
HEMIFUMARATO

METOPROLOL
CELIPROLOL CLORHIDRATO

ATENOLOL
NEBIVOLOL

METOPROLOL / FELODIPINO

ATENOLOL / HIDRALAZINA
CLORHIDRATO /
BENDROFLUMETIAZIDA

NADOLOL
PROPRANOLOL
SOTALOL CLORHIDRATO

193.954,97
135.246,34
58.708,63
59.848,74
55.868,08
3.980,66

205.178,82

188.201,30
16.977,52
.006.604,12

[y

161.307,68
49.913,02
68.925,14

122.708,77

300.190,75

148.161,66

155.397,10
22.097,48

22.097,48
38.174,73

4.794,88

33.379,85
87.713,99

86.576,45

1.137,54
33.860,67

33.860,67
140.379,47

66.973,39
5.001,62
1.128,29

25.658,30
41.617,87
11.291,04

11.216,04

75,00

11.461,32
952,42
8.584,59
1.883,63



DERIVADOS DE LA
BENZOTIAZEPINA

ANTAGONISTAS DE LA
ANGIOTENSINA II,
COMBINACIONES

DERIVADOS DE LA
HIDRAZINOFTALAZINA

METILDOPA

DERIVADOS DE LA
PIRIMIDINA

AGENTES BETA-
BLOQUEANTES NO
SELECTIVOS Y OTROS
DIURETICOS

AGENTES BETA-
BLOQUEANTES SELECTIVOS,
TIAZIDAS Y OTROS
DIURETICOS

AGENTES BETA-
BLOQUEANTES SELECTIVOS
Y OTROS DIURETICOS

AGONISTAS DEL RECEPTOR
DE IMIDAZOLINA

DIURETICOS DE TECHO
ALTO Y AGENTES
AHORRADORES DE POTASIO

AGENTES BETA-
BLOQUEANTES SELECTIVOS
Y TIAZIDAS

DIURETICOS DE TECHO
BAJO Y AGENTES
AHORRADORES DE POTASIO

SULFONAMIDAS,
MONOFARMACOS

DERIVADOS DE LA
FENILALQUILAMINA

SULFONAMIDAS,

2250
Total
391

Total
8305

Total
2099

Total
1082
Total
3873
Total

5810

Total
480

Total

1910

Total
4183
1111
Total

172

Total
8256

5786

1479

Total
6016

5782

6018

1971

Total
1058
2171
1225
1024
Total
6053

596

Total

OXPRENOLOL

DILTIAZEM

VALSARTAN / AMLODIPINO /
HIDROCLOROTIAZIDA

HIDRALAZINA
CLORHIDRATO

METILDOPA

MINOXIDIL

OXPRENOLOL /
CLORTALIDONA

ATENOLOL /
HIDROCLOROTIAZIDA /
AMILORIDA CLORHIDRATO

ATENOLOL / CLORTALIDONA

CLONIDINA CLORHIDRATO
MOXONIDINA

FUROSEMIDA /
TRIAMTERENO

NEBIVOLOL /
HIDROCLOROTIAZIDA

ATENOLOL /
BENDROFLUMETIAZIDA

BISOPROLOL
HEMIFUMARATO /
HIDROCLOROTIAZIDA

ALTIZIDA /
ESPIRONOLACTONA

BENDROFLUMETIAZIDA /
ESPIRONOLACTONA

CLORTALIDONA /
ESPIRONOLACTONA

HIDROCLOROTIAZIDA /
AMILORIDA CLORHIDRATO

FUROSEMIDA
BUMETANIDA
PIRETANIDA

TORASEMIDA

VERAPAMILO CLORHIDRATO
/ TRANDOLAPRIL

VERAPAMILO CLORHIDRATO

40,68
156.681,97

156.681,97
112,20

112,20
179,48

179,48
337,44

337,44
12,70

12,70
90,87

90,87
418,55

418,55

6.735,44

6.735,44
9.388,58
118,18

9.270,40
2.946,60

2.946,60
7.938,77

426,24

828,24

6.684,29

13.243,23

638,40
5,68
1.018,41

11.580,74
102.464,93

53.594,15
547,84
201,65

48.121,29

49.568,84

19.758,00

29.810,84
53.028,61



MONOFARMACOS

ANTAGONISTAS DE
ANGIOTENSINA II,
MONOFARMACOS

INHIBIDORES DE LA ECA'Y
DIURETICOS

ANTAGONISTAS DE
RECEPTORES ALFA-
ADRENERGICOS

DERIVADOS DE LA
DIHIDROPIRIDINA

INHIBIDORES DE LA ECA,
MONOFARMACOS

2255
2200
460

Total
2277
152

7410
5987
7011
1042
1423
Total
8021

335

7565

6041

7198

385

1315

1127

1300

Total
5822
6961
Total
7268
952

389

170

1528
6055

2068
7054

1084
Total
7340
1365
1287

1318

1086
421
1154
2044
222
1260

CLORTALIDONA
XIPAMIDA
INDAPAMIDA

CANDESARTAN
VALSARTAN
OLMESARTAN
TELMISARTAN
EPROSARTAN
LOSARTAN POTASICO
IRBESARTAN

RAMIPRIL /
HIDROCLOROTIAZIDA

CAPTOPRIL /
HIDROCLOROTIAZIDA

BENAZEPRIL CLORHIDRATO
/ HIDROCLOROTIAZIDA

CILAZAPRIL /
HIDROCLOROTIAZIDA

PERINDOPRIL / INDAPAMIDA

FOSINOPRIL SODICO /
HIDROCLOROTIAZIDA

LISINOPRIL /
HIDROCLOROTIAZIDA

QUINAPRIL /
HIDROCLOROTIAZIDA

ENALAPRIL /
HIDROCLOROTIAZIDA

PRAZOSINA
DOXAZOSINA

MANIDIPINO
NIFEDIPINO
NISOLDIPINO
NITRENDIPINO
FELODIPINO

LERCANIDIPINA
CLORHIDRATO

LACIDIPINO

BARNIDIPINO
CLORHIDRATO

AMLODIPINO

IMIDAPRIL
TRANDOLAPRIL
BENAZEPRIL CLORHIDRATO

ESPIRAPRIL CLORHIDRATO

LISINOPRIL
QUINAPRIL
CILAZAPRIL
FOSINOPRIL SODICO
CAPTOPRIL
RAMIPRIL

21.394,42
1.962,48
29.671,71
1.253.248,53
230.770,81
296.235,45
268.555,58
178.301,32
73.028,38
109.809,50

96.547,49
156.453,83

2.144,74

9.153,48

63,91

2.372,36
5.606,22
8.589,75

11.932,09
7.618,83

108.972,45
112.100,03
12,48
112.087,55
358.939,72
63.170,70
74.366,39
1.389,48
3.153,78
6.558,40

49.892,76
14.768,45
52.789,96

92.849,80
283.349,89
11.676,63
2.093,37

1.607,11

0

14.138,42
6.097,67
4.776,60

10.942,47

40.212,59

70.079,71



195 PERINDOPRIL 13.575,36
384 ENALAPRIL 108.149,96
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