* ¥ %
* *

* *
* *
* *

* 4 x
GOBIERNO DE
EL SALVADOR

MINISTERIO
DE SALUD

GUIA DE PRACTICA CLINICA
BASADA EN LA EVIDENCIA PARA
EL MANEJO FARMACOLOGICO
DE LA HIPERTENSION EN

POBLACION MAYOR DE 18 ANOS

Version completa
Agosto del 2022






N

I%I MINISTERIO
+ ** + | DESALUD

GOBIERNO DE
EL SALVADOR

GUIA DE PRACTICA CLINICA
BASADA EN LA EVIDENCIA PARA
EL MANEJO FARMACOLOGICO
DE LA HIPERTENSION EN

POBLACION MAYOR DE 18 ANOS

Version completa
Agosto del 2022



Indice

B ACTONIMOS Y GDIEVIGTUIGS ... 6
B P S ENTACION oo /
B GrupO deSAITOUGAON ..o 8
B I O UC I ON e 10
B U CaC O 11
B ALCANCE Y USUAIIOS ..ot 12
I Ambito asistencial y lugar de apliCaCiON ... 12
I ODjetivos y PODIGCION GIANA 1. ... 12
I COMO USAE ©STA GUIB .o 13
I Resumen de [as reCOMENAACIONES ..o 14
B M TOAOIOGI. ... 18
I Recomendaciones para el manejo de pacientes adultos ... 21

¢A qué nivel de presion arterial se debe iniciar la terapia farmacologica para prevenir eventos

cardiovasculares?

1. Recomendaciones sobre el umbral de presion arterial para el inicio del tratamiento farmacolOGICO ... 21

¢Es necesaria realizar alguna prueba de laboratorio antes del inicio o durante la valoracion de los
tratamientos farmacologicos?
2. Recomendaciones sobre pruebas A 1aDOTATOTIO ... 23

:Debe utilizarse la evaluacion del riesgo cardiovascular para orientar el inicio de la medicacion
antihipertensiva?
3. Recomendacion sobre la evaluacion del riesgo de enfermedad CardlOVASCULAT .................cviirririneereseessceressesessessesseceesssneese 25

En adultos con hipertension que requieren tratamiento farmacologico, ;qué farmacos deben
utilizarse como agentes de primera linea?
4. Recomendacion sobre clases de drogas que se utilizaran como agentes de primera HNE&. ..., 28

En adultos con hipertension que requieren tratamiento farmacoldgico, ;qué farmacos (monoterapia

con BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA II frente a terapia combinada con BB, BCC, diuréticos, IECA o

ARA 1I) deben utilizarse como agentes de primera linea?

5. Recomendacion SODIe terapia COMDINMAA .. ... 31

:;Qué meta terapéutica de presion arterial debe alcanzar el tratamiento farmacologico?
6. Recomendaciones sobre el ObJetivo de PreSiON ArtETIAL. ...t 34

En adultos con hipertension arterial en tratamiento farmacolégico, ;cuando se debe reevaluar
la presion arterial?

7. Recomendacones sobre 1a freCUENCIA A€ EVAIUACION.............cccoooiiooooecoooeeeeeeeeoeeeeee oo 36
I MOAULO de IMPLemMENTACION. ... 38
B N D A O R E S 40

I FLUJOGRAMA



I Tabla 3 EStratificacion del MESTO .. oo 42

I Tabla 4 Factores, distintos a la presion arterial que influyen en el pronostico;

utilizadas para la estratificacion del riesgo CV total ... 43

I Tabla 5 Tratamiento farmacologico de la hipertension en adultos. ... 44
B RO EIENCIAS. oo 45
B AN )OS 53
ANEXO 1. Resumen del analsis de 10S CONICIOS A8 INTETESES ...........oovoiiiririooiiriireereerereeseeeees e 53
ANEXO 2. Adaptacion rapida de guias y evaluacion de la calidad de la guia seleCCioNada. ... 54
ANEXO 3. Proceso de elaboracion de 1a Guia POT 18 OMS ... 55
ANEXO 4. Resultados del tratamiento relevantes para 1a NIPETTENSION ... 58

ANEXO 5. PreGQUITAS PICO ..ot 59



I Acrénimos y abreviaturas

ARA I
ASC
AVAC
AVAD
BB
BCC
CRM
Ccv
DM
DOI
EAC
ECA1
ECAM
ECE 2
ECG
ECNT
ECV
ENECA-ELS

EPC
ERC
ERC-T
EtD

FE
FIG.
GDG
GRADE
HbAlc
HIC
HTA
HVI
ICP
IECA
IMC
INS
LMIC
MINSAL
MVI
OMS
OPS
PA
PAD
PAS
PICO
SNIS
SRAA
TS
TFG
us

Antagonista/bloqueadores de los receptores de la angiotensina Il
Area de superficie corporal

Afios de vida ajustados por la calidad
Afos de vida ajustados por discapacidad
Beta-blogqueador

Blogueador de los canales de calcio
cirugia de revascularizacion miocardica
Cardiovascular

Diabetes mellitus

Declaracion de conflicto de interés
Enfermedad de las arterias coronarias
Enzima convertidora de angiotensina 1
Eventos cardiacos adversos mayores
Enzima convertidora de angiotensina 2
Electrocardiograma

Enfermedades cronicas no trasmisibles
Eventos cardiovasculares

Encuesta nacional de enfermedades cronicas no trasmisibles en personas adultas
de El Salvador

Engrosamiento de la pared carotidea

Enfermedad renal cronica

Enfermedad renal cronica terminal

Evidence to Decision

Fraccion de eyeccion

Figura

Grupo desarrollador de guia

Crading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation
Hemoglobina glicosilada

Pais de altos ingresos

Hipertension arterial

Hipertrofia del ventriculo izquierdo

intervencion coronaria percutanea

Inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina
indice de masa corporal

Instituto Nacional de Salud

Paises de ingresos bajos y medios

Ministerio de Salud

Masa ventricular izquierda

Organizacion Mundial de la Salud

Organizacion Panamericana de la Salud

Presion arterial

Presion arterial diastolica

Presion arterial sistolica

Poblacion, intervencion, comparador y resultados.
Sistema Nacional Integrado de Salud

Sistema renina angiotensina aldosterona
Trabajadores de salud

Tasa de filtracion glomerular

Ultrasonido

GUIA DE PRACTICA CLINICA BASADA EN LA EVIDENCIA PARA EL MANEJO FARMACOLOGICO DE LA HIPERTENSION EN POBLACION MAYOR DE 18 ANOS
Version completa agosto de 2022



| Presentacion

El Instituto Nacional de Salud ha desarrollado
el proceso de adaptacion de guias de practica
clinicas (GPC) a fin de proveer de un docu-
mento cientifico como herramienta Util para
los profesionales de la salud y contribuir en la
mejora de la salud del pais.

La presente guia de practica clinica es un
esfuerzo realizado por profesionales del Sis-
tema Integrado de Salud (SNIS) coordinado
por el Instituto Nacional de Salud (INS) ante la
evidencia de alta prevalencia de hipertension
arterial en la poblacion salvadorefa adulta y la
carga social y econOmica que genera.

En este documento se presenta el proceso
que se realizo para la adaptacion de la guia
para el tratamiento farmacologico del pacien-
te adulto con hipertension de la OMS ano
2021

El trabajo se desarrolld en dos partes: pri-
mero, el grupo desarrollador de la guia (GDQ)
reviso las preguntas elaboradas con la meto-
dologia GRADE de la guia de OMS; se inicid un
proceso de busqueda de fuentes de informa-
cion local e internacional y se reformularon las
recomendaciones preliminares. Segundo, las
recomendaciones presentadas se discutieron
y se ajustaron en un panel de expertos con
representantes de los pacientes, sociedades
medicas y expertos en el tema del Sistema
Nacional Integrado de Salud (SNIS), quienes
contribuyeron a definir la fuerza de las reco-
mendaciones, validando cada una de ellas
con la calidad de la evidencia y fuerza de la
recomendacion siguiendo el sistema GRADE.

Se describen algunos puntos de buenas
practicas, que son actividades operativas
que, aunque no son basadas en la eviden-
Cia, son parte de las buenas practicas para el
tratamiento farmacologico de pacientes con
hipertension, apoyando asi las recomenda-
ciones. Como parte de la guia, se incluyen
un flujograma, cuadros de estratificacion de
riesgo, grupos farmacologicos validados por
el grupo desarrollador de la guia y una pro-
puesta de implementacion donde se identi-
fican las posibles barreras, factores criticos vy
estrategias para la misma; ademas, se detallan
los indicadores que permitirian evaluar la efi-
cacia del proceso.

Esta guia brinda recomendaciones basadas
en la evidencia en pacientes adultos con hi-
pertension arterial.

Las recomendaciones estan dirigidas al per-
sonal del sector salud responsable de la aten-
cion de pacientes adultos con hipertension ar-
terial como medicos internistas, cardiologos,
nefrologos, medicos de familia y generales. In-
cluye recomendaciones sobre el umbral para
el inicio del tratamiento farmacologico para la
hipertension, la presion arterial meta que se
debe alcanzar para el control, base para deci-
dir si se debe iniciar el tratamiento con mono-
terapia o terapia combinada en un solo com-
primido e intervalos de seguimiento de los
pacientes posterior al inicio del tratamiento.
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I Introduccion

Las enfermedades cronicas no trasmisibles
(ECNT) son un conjunto de enfermedades de
caracter complejo en su manejo, ya que no
solamente dependen del sector salud, sino
tambiéen del paciente, quien tiene mucha im-
plicacion en adoptar medidas de cambios de
vida saludables para mejorar su estado de sa-
lud. Por ello es importante que su abordaje
sea de una manera multidisciplinaria a fin de
lograr los mejores resultados, reducir las com-
plicaciones y la mortalidad.

La Organizacion Mundial para la salud
(OMS) define la ECNT como ‘enfermedades
de larga duracion y, en general, progresion
lenta” ademas que resultan de la combinacion
de factores genéticos, fisiologicos, ambien-
tales, conductuales y afectan desproporcio-
nadamente a los paises de ingresos bajos vy
medios, donde se registran mas del /5% (32
millones) de las muertes por ECNT. Los prin-
cipales tipos de ECNT son las enfermedades
cardiovasculares, el cancer, las enfermedades
respiratorias cronicas y la diabetes(1).

En El Salvador, las ECNT ocupan las pri-
meras causas de mortalidad desde hace va-
rios aflos y representaron el 35% (4125) de las
muertes prematuras en el afo 2019, segun el
Sistema de Morbimortalidad del Ministerio de
Salud (SIMMOW). Estas enfermedades presen-
tan una gran carga economica en personal
sanitario, infraestructura, equipamientos, aten-
cion ambulatoria, de hospitalizacion y pruebas
diagnosticas no solo para el pais, sino también
a nivel mundial(2).

La HTA-C esta caracterizada por la eleva-
cion de la presion arterial que constituye un
factor de riesgo para el desarrollo de la en-
fermedad cerebrovascular, cardiopatia isqué-
mica, enfermedad arterial periférica y enfer-
medad renal cronica(?). Entre los factores de
riesgo modificables figuran las dietas malsa-

nas (consumo excesivo de sal, dietas ricas en
grasas saturadas y grasas trans e ingesta in-
suficiente de frutas y verduras), la inactividad
fisica, el consumo de tabaco y alcohol y el
sobrepeso o la obesidad. Por otro lado, exis-
ten factores de riesgo no modificables, como
los antecedentes familiares de hipertension, la
edad superior a los 65 aflos y la concurrencia
de otras enfermedades, como diabetes o ne-
fropatias.

Segun la OMS, se estima que en el mun-
do hay 1,280 millones de adultos de 30 a 79
anos con hipertension y que la mayoria de
ellos (cerca de dos tercios) viven en paises de
ingresos bajos y medianos y por diferentes
razones, un 46% de los adultos hipertensos
desconocen que padecen de la enfermedad,
esto incrementa el riesgo de complicaciones
y de muertes ya que, al desconocer su pade-
cimiento, no se tratan de manera oportuna(3).

En El Salvador, segun la ENECA-ELS 2015
(encuesta nacional de enfermedades cronicas
no trasmisibles en personas adultas de El Sal-
vador), la prevalencia de HTA fue del 37%, lo
que representa cerca de 1 millon de adultos
con este padecimiento; ademas, se encon-
tro el estado de prehipertension en el 27.2%
de la poblacion encuestada, lo que refleja que
es una enfermedad de gran impacto en salud
publica y que se le debe dar prioridad(4).

Siendo la Hipertension Arterial (HTA) el
principal factor de riesgo modificable de en-
fermedad cardiovascular es necesario dar di-
rectrices claras basadas en la mejor evidencia
disponible al personal de salud para contener
el avance de esta epidemia(5). En ese con-
texto, el presente documento es una guia de
practica clinica que brinda directrices y herra-
mientas en el tratamiento farmacologico de la
HTA en adultos para reducir el impacto de esta
enfermedad como factor de riesgo.
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I Justificacion

A nivel mundial, la presion arterial elevada es
el factor de riesgo modificable y es conside-
rado uno de los mas importante para evitar la
enfermedad cardiovascular y para retrasar la
enfermedad renal cronica terminal (ERC-T). A
pesar del amplio conocimiento sobre las for-
mas de prevenir y tratar la hipertension, la in-
cidencia y prevalencia global de hipertension
arterial y sus complicaciones cardiovasculares
no se reducen, en parte debido a deficiencias
en la prevencion, el diagnostico y el control
de la misma ya que su abordaje es complejo,
y su tratamiento comprende tanto el farma-
cologico como el no farmacologico, lo que
implica en cierta medida que el paciente debe
de estar consciente de adoptar estilos de vida
mas saludables para mejorar su condicion vy
prevenir las complicaciones y la muerte pre-
matura, aungue esta guia solo trata del abor-
daje farmacologico.

Por otro lado, la hipertension arterial repre-
senta una elevada carga de morbilidad a nivel
mundial; contribuye con 64 millones de DALY
(afios de vida ajustados por discapacidad o
disability adjusted life years, por sus siglas en
inglés); es decir, 44% de la totalidad de disca-
pacidad, lo que la ubica dentro de las cinco
principales causas de discapacidad y muerte a
nivel mundial(5).

En el mundo, las enfermedades cardiovascu-
lares son responsables de aproximadamente
17 millones de muertes por afo, casi un ter-
cio del total. Entre ellas, las complicaciones

de la hipertension arterial causan anualmente
9,4 millones de muertes. En 2008, se repor-
to hipertension arterial en aproximadamente
el 40% de los adultos mayores de 25 anos; el
numero de personas afectadas aumento de
600 millones en 1980 a mil millones en 2008.
La maxima prevalencia de hipertension arterial
se registra en la Region de Africa, con un 46%
de los adultos mayores de 25 afios, mientras
que la mas baja se observa en la Region de las
Ameéricas, con un 35%. En general, la prevalen-
cia de la hipertension es menor en los paises
de ingresos elevados (35%) comparada con
los paises de renta minima y media (40%).

La prevalencia de HTA reportada en Estados
Unidos, segun el estudio epidemiologico NHA-
NES-USA 2011-2014, fue de 29.0%. En Espania,
de acuerdo con el estudio EPIRCE-Spain, fue
de 24.1%; y en Cuba el estudio ISYS-Cuba re-
portd una prevalencia de 30% vy en El Salvador
en el afno 2015 ENECA-ELS reporto 37% (4).

En ese contexto, dado que la HTA es un factor
de riesgo modificable, se hace esta guia para
el tratamiento farmacologico de la misma en
el adulto, que servird para que todos los pro-
fesionales de la salud estandaricen el proceso
de atencion farmacologico al usuario que tie-
ne esta enfermedad, basado en evidencia, se-
gun cada caso, ya que es de relevancia debido
a la afectacion que tiene la misma en los dife-
rentes grupos de edad, grupos poblacionales
y debido a las complicaciones que genera en
la salud en general de la poblacion.
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I Objetivos y poblaciéon diana

Objetivo General

Brindar recomendaciones basadas en la eviden-
Cia sobre el inicio del manejo farmacologico y
sequimiento para la hipertension arterial en el
paciente adulto.

Objetivos Especificos

» Fijar niveles de presion arterial meta para
el inicio del tratamiento de la hipertension
arterial.

» FEvaluar el riesgo cardiovascular antes de
iniciar tratamiento para la hipertension o
durante el mismo.

» [Establecer, antes o después de iniciado, el
tratamiento vy las pruebas de laboratorio
pasicas para un paciente con hipertension
arterial con o sin riesgo cardiovascular.

o Detallar los farmacos basicos para iniciar
el tratamiento.

» Establecer la necesidad de iniciar el trata-
miento con monaoterapia, terapia combina-
da o combinada en un solo comprimido.

» Definir el valor de la presion arterial meta
para el control de la presion arterial en la
hipertension.

e Puntualizar intervalos para el seguimiento
de los pacientes con hipertension.

Poblacién diana

La poblacion diana esta constituida por perso-
nas adultas >18 afos con diagnostico confir-
mado de hipertension arterial establecido por
el hallazgo de la presion arterial elevada en dos
dias diferentes.

Alcance y usuarios

El Instituto Nacional de Salud busca, a traves
de esta guia, dar recomendaciones basadas
en la evidencia para el inicio del tratamiento
(con agentes farmacologicos) para la hiper-

tension arterial en el paciente adulto. I

La guia proporciona recomendaciones so-
bre el umbral para el inicio del tratamiento far-
macologico para la hipertension, recomenda-
ciones sobre os intervalos de seguimiento y la
presion arterial meta que se debe alcanzar para
el control. Ademas, proporciona la base para
decidir si se debe iniciar el tratamiento con
monoterapia o terapia combinada en un solo

comprimido. Estas recomendaciones estan
dirigidas al personal del sector salud respon-
sable de la atencion integral de pacientes adul-
tos con hipertension arterial como meédicos
internistas, cardiologos, nefrologos, medicos
de familia, generales y medicos en formacion
durante el servicio social.

La guia tiene como finalidad ser utilizada
por tomadores de decisiones y miembros de
entidades gubernamentales con el fin de facili-
tar el proceso de implementacion.

En esta guia se incluye la farmacoterapia en
personas con un diagnostico ‘confirmado” de
hipertension, diagnosticada por el hallazgo de
la presion arterial elevada en dos dias diferentes.

La guia no aborda: los factores de riesgo
maodificables para la hipertension, la medicion
de la presion arterial, el diagnostico de hiper-
tension y la crisis hipertensiva, ya que se centra
en el manejo de la presion arterial cronica en
entornos de atencion regular. No incluye po-
blacion de embarazadas.

Aunqgue esta guia no aborda los factores de
riesgo modificables para la hipertension, como
una dieta poco saludable, la inactividad fisica,
el consumo de tabaco y alcohol y el sobrepe-
SO u obesidad, un plan de tratamiento integral
para la hipertension debe abordar estos facto-
res de riesgo mediante modificaciones en el
estilo de vida y otras intervenciones(6).

Los enfogques no farmacologicos para el
tratamiento o la prevencion de la hipertension
incluyen: reducir la ingesta de sal (menos de
5 g al dia), comer mas frutas y verduras, estar
fisicamente activo de forma regular, evitar el
consumo de tabaco, reducir el consumo de
alcohol, limitar la ingesta de alimentos con alto
contenido de grasas saturadas y eliminar o re-
ducir las grasas trans en la dieta(6).

Ambito asistencial y lugar de
aplicacion

Todos los establecimientos del SNIS (Siste-
ma Nacional Integrado de Salud) y direccio-
nes y/o unidades responsables de desarrollar
guias de atencion y protocolos de salud na-
cionales.
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I Como usar esta guia

Cada pregunta clinica presenta un grupo de recomendaciones y puntos de buenas practicas
para el manejo farmacologico de la hipertension arterial. En cada recomendacion se presenta la
calidad de la evidencia siguiendo el sistema GRADE(/):

Tabla 1. Niveles de calidad de la evidencia de acuerdo con el sistema GRADE

Es muy poco probable que nuevos estudios cambien la confianza
Alta ©OPD qgue se tiene en el resultado estimado.

Es probable que nuevos estudios tengan un impacto importante en
Moderada @®@®O la confianza gque se tiene en el resultado estimado y que estos pue-
dan modificar el resultado.

Es muy probable que nuevos estudios tengan un impacto importan-
Baja @®00 te en la conflanza que se tiene en el resultado estimado y que estos
puedan modificar el resultado.

Muy baja @000 Cualquier resultado estimado es muy incierto.

Y las recomendaciones incluyen la fuerza de larecomendacion de acuerdo con el sistema GRADE:

Tabla 2. Fuerza de la Recomendacion de acuerdo con el sistema GRADE(7):

Fuerza de la e g

Las consecuencias deseables claramente sobrepasan las conse-
Fuerte a favor cuencias indeseables.
SE RECOMIENDA HACERLO

Las consecuencias deseables probablemente sobrepasan las conse-
Condicional a favor cuencias indeseables. Es probable que nuevos estudios cambien la

recomendacion.

SE SUGIERE HACERLO

Las consecuencias indeseables probablemente sobrepasan las con-
Condicional en contra secuencias deseables. Es probable que nuevos estudios cambien la

recomendacion de no realizar la recomendacion.

SE SUGIERE NO HACERLO

Las consecuencias indeseables claramente sobrepasan las conse-
Fuerte en contra cuencias deseables.
SE RECOMIENDA NO HACERLO
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I Resumen de las recomendaciones

¢A qué nivel de presion arterial se debe iniciar la terapia farmacoldgica para prevenir eventos
cardiovasculares?

1. Recomendaciones sobre el umbral de presion arterial para el inicio del tratamiento farmaco-
logico

Fuerza de la o ‘o
recomendacion [\ Recomendacion

Se recomienda el inicio del tratamiento antihipertensivo farmacolo-
gico de las personas con un diagnostico confirmado de hipertension

Fuerte a favor 1.1 vy presion arterial sistolica >140 mmHg o presion arterial diastolica
>90 mmHg.

Calidad de la evidencia: moderada &PPO y alta DODHD

Se recomienda el tratamiento antihipertensivo farmacologico de per-
sonas con enfermedad cardiovascular existente y presion arterial sis-
Fuerte a favor 1.2 tdlica > 130 mmHg.

Calidad de la evidencia: moderada &@@®®0 y baja @O0

Se sugiere el tratamiento antihipertensivo farmacologico de personas

sin enfermedad cardiovascular existente, pero con alto riesgo de en-
Condicional a 1.3 fermedades cardiovasculares, diabetes mellitus o enfermedad renal
favor cronica, y presion arterial sistolica > 130 mmHg.

Calidad de la evidencia: baja @900

¢Es necesaria realizar alguna prueba de laboratorio antes del inicio o durante la valoracion de
los tratamientos farmacologicos?

2. Recomendaciones sobre pruebas de laboratorio

Fuerza de la o ..
recomendacion N Recomendacidn

Se recomienda realizar pruebas para detectar comorbilidades e hi-
pertension secundaria, al iniciar la terapia farmacologica para la hi-

Fuerte a favor 2 pertension, pero solo cuando las pruebas no retrasen ni impidan el
inicio del tratamiento.

Calidad de la evidencia: baja @900

La guia clinica de medicina interna del MINSAL establece los exame-
nes de laboratorio que se deben realizar en un paciente con Hiper-
tension Arterial en la primera consulta y de manera subsecuente y

PBP V' son los siguientes: hemograma, glicemia, colesterol total, LDL, HDL,
triglicéridos, creatinina, potasio, sodio, acido urico, examen general
de orina ( para identificacion de albuminuria de acuerdo con la dispo-
nibilidad en el nivel de atencion correspondiente)(8).
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¢Debe utilizarse la evaluacion del riesgo cardiovascular para orientar el inicio de la medicacioén

antihipertensiva?

3. Recomendacion sobre la evaluacion del riesgo de enfermedad cardiovascular

Fuerza de la

recomendacion

NO

Recomendacion

Se recomienda la evaluacion del riesgo de enfermedad cardiovascu-
lar al momento de iniciar el tratamiento farmacologico para la hiper-
tension o después de haberlo iniciado, pero solo cuando sea factible

Fuerte a favor 3 e .
y no retrase el inicio del tratamiento.
Calidad de la evidencia: baja @900
Las guias clinicas de medicina interna del MINSAL afio 2018 estable-
cen que el fundamento de la estimacion del riesgo cardiovascular
total es la utilizacion de medidas necesarias para prevenir la depen-
dencia del incremento del riesgo, recomendando instrumentos para
la estratificacion del riesgo cardiovascular en cada paciente con hi-
pertension(8):
Tabla 3: Estratificacion del riesgo
Otros factores de Presion arterial (mmHg)
riesgo, dafio organico NormalAlta  HTAdegradol HTAdegrado2 HTA de grado 3
asintomatico o PAS130 - 139  PAS140 - 159  PAS160 - 179 0 PAS > 180
enfermedad oPAD85-89 oPAD90-99 PAD100-109  oPAD > 110
moderado
Ries RIS
1-2FR 90 moder
moderado
alt
PBP v
>3FR
Dafio organico, ERC Riesgo
de grado 3 o diabetes moderado
mellitus alto
ECV sintomatica, ERC
[oLXe[r-To [ NNCIEIISIC Riesgo muy alto  Riesgo muy alto  Riesgo muy alto  Riesgo muy alto
con dafio organico/ FR
CV: Cardiovascular; ECV: Enfermedad cardiovascular; ERC: Enfermedad renal cronica; FR: Factor de
riesgo; HTA: Hipertension arterial; PA: Presion Arterial; PAD: Presion arterial distolica; PAS: Presion
arterial sistolica.
Fuente: Mancia G, Fagard R, Narkiewicz K, Redon J, Zanchetti A, Bohm M, et al. 2013 ESH/ESC Guidelines
for the manage - ment of arterial hypertension: the Task Force for the management of arterial hyperten-
sion of the European Society of Hypertension (ESH) and of the European Society of Cardiology (ESC). J
Hypertens. 2013 Jul;31(7):1281-357.
Ver tabla 4 de factores distintos de la presion arterial, que influyen en
el pronostico; utilizadas para la estratificacion del riesgo cardiovascu-
lar total.
Los Lineamientos técnicos para el abordaje integral de la hipertension,
diabetes mellitus y enfermedad cronica en el primer nivel de atencion
PBP Vv del MINSAL afio 2021 mencionan que el inicio del tratamiento con

farmacos antihipertensivos debe decidirse teniendo en cuenta los ni-
veles de la presion arterial y el nivel de riesgo cardiovascular(2).
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En adultos con hipertensiéon que requieren tratamiento farmacoldgico, ;qué farmacos deben
utilizarse como agentes de primera linea?

4. Recomendacion sobre clases de drogas que se utilizaran como agentes de primera linea

Fuerza de la ° o
recomendacion | N Recomendacién

Para los adultos con hipertension que requieren tratamiento farma-
cologico inicial, se recomienda el uso de cualquiera de los siguientes
tres grupos de farmacos antihipertensivos:

1. Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA) o
Fuerte a favor 4 blogueadores de los receptores de angiotensina Il (ARA 11).
2. Blogueadores de los canales de calcio de dihidropiridina de ac-
cion prolongada (BCC).
3. Tiazidas y agentes similares a las tiazidas.

Calidad de la evidencia: alta @DDD

PBP vV Se sugiere indagar la presencia de trastornos hidroelectroliticos pre-
Vio a la prescripcion de tiazidas.

En adultos con hipertension que requieren tratamiento farmacoldgico, ;qué farmacos (mo-
noterapia con BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA Il frente a terapia combinada con BB, BCC,
diuréticos, IECA o ARA II) deben utilizarse como agentes de primera linea?

5. Recomendacion sobre terapia combinada

Fuerza de la o .
e e o [\ Recomendacion

Para los adultos con hipertension que requieren tratamiento farma-
cologico, se sugiere una terapia combinada, preferiblemente con una
combinacion de un solo comprimido (a fin de mejorar el cumpli-
miento y persistencia) a dosis fija, como tratamiento inicial. Los me-
dicamentos antihipertensivos que se administran en los tratamientos
Condicional a combinados deben elegirse entre las siguientes tres clases de me-
favor dicamentos: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina
5 (IECA) o blogueadores de los receptores de angiotensina Il (ARA 1),
blogueadores de los canales de calcio dihidropiridinicos de accion
prolongada (BCC) y diuréticos (tiazidicos).

*De no existir disponibilidad de un solo comprimido combinado se
deben administrar las combinaciones sugeridas.

Calidad de la evidencia: moderada @90
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;Qué meta terapéutica de presion arterial debe alcanzar el tratamiento farmacologico?

6. Recomendaciones sobre el objetivo de presion arterial

Fuerza de la s .,
e G \| Recomendacion

Se recomienda establecer una meta para los tratamientos de presion
arterial de <140/90 mmHg en todos los pacientes con hipertension y

Fuerte a favor 61 sin comorbilidades.

Calidad de la evidencia: moderada &@®®0

Se sugiere establecer una meta para los tratamientos de presion ar-
Condicional a terial sistolica de <130 mmHg en los pacientes con hipertension vy
favor 6.2 enfermedades cardiovasculares existente (ECV).

Calidad de la evidencia: moderada &®PO

Se sugiere establecer una meta para los tratamientos de presion arte-

rial sistolica de <130 mmHg en pacientes de alto riesgo con hiperten-
Condicional a 6.3 sion (aguellos con alto riesgo de ECV, diabetes mellitus y enfermedad
favor renal cronica).

Calidad de la evidencia: moderada @90

En adultos con hipertension arterial en tratamiento farmacoldgico, ;cuando se debe reevaluar
la presion arterial?

7. Recomendaciones sobre la frecuencia de evaluacion

Fuerza de la o ‘s
TG E R [\ Recomendacion

Se recomienda un seguimiento mensual después del inicio o un cam-
bio en los medicamentos antihipertensivos hasta que los pacientes

Fuerte a favor 71 alcancen la meta proyectada.

Calidad de la evidencia: baja @900

Se recomienda un seguimiento cada 3 a 6 meses para los pacientes
Fuerte a favor 7.2 Cuya presion arterial este controlada.

Calidad de la evidencia: baja @900
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I Metodologia

Para la adaptacion de esta guia, se siquio la
metodologia recomendada por el Manual para
el Desarrollo de Guias de la Organizacion Mun-
dial de la Salud vy la Directriz para el Fortaleci-
miento de los Programas Nacionales de Guias
informados por la evidencia de la OPS(9).

Composicion del grupo desarrollador

El grupo desarrollador conto con la participa-
cion de expertos tematicos en medicina inter-
na, nefrologia, epidemiologia y salud publica.
El aspecto metodologico de la guia fue coor-
dinado por la parte técnica del INS y asesoria
metodologica de la OPS.

Declaracion de conflicto de interés

Todos los miembros del GDG vy panel de ex-
pertos, asi como las personas que participaron
en la revision externa, firmaron un formato de
conflictos de intereses. El analisis de los con-
flictos se realizd por la coordinacion de la guia.
No se encontrd ningun investigador que cuen-
te con conflictos de intereses que afecten su
juicio para el desarrollo de la guia. En el anexo
1 se encuentra la evaluacion de conflictos de
intereses.

PROCESO DE ADAPTACION DE LA GUIA
DE PRACTICA CLINICA
PARA EL SALVADOR

Seleccién del tema de la guia

La carga de enfermedad de personas afec-
tadas por las enfermedades cronicas no
transmisibles en particular en el tema de hi-
pertension en El Salvador, que generan dis-
capacidad y grandes costos econdmicos vy
en el sistema de salud, nos ha llevado a la
necesidad de generar guias clinicas informa-
das en la evidencia como herramienta en la
practica diaria en el tema de hipertension.
Se evalud la calidad de la GPC recuperada
"Directriz para el tratamiento farmacologico
de la hipertension en adultos elaborada por
la OMS en el ano 2021" con el instrumento
AGREE Il y fue calificada por 2 miembros del
grupo desarrollador de la guia con el fin de
obtener la calidad global (anexo 2). Se con-
sideraron tanto el alcance como los objeti-
VoS propuestos por el grupo desarrollador, la
calidad de AGREE II, las preguntas de la guia
y la disponibilidad de contar con los perfiles
de evidencia GRADE. El grupo desarrollador

considero que la guia de la OMS es adecua-
da para ser adaptada a El Salvador. El proce-
so de desarrollo de esta quia se encuentra en
el anexo 3.

Priorizacion de las preguntas a adaptar

Se conformd un grupo desarrollador multi-
disciplinario, compuesto por miembros del
Instituto Nacional de Salud, Ministerio de Sa-
lud e Instituto Salvadorefio del Seguro Social.
Se siguieron los pasos de acuerdo con la guia
metodologica, la cual priorizd las preguntas
clinicas, tomando la evaluacion de los desen-
laces establecida por el grupo desarrollador de
la OMS.

Se sometio a discusion la pregunta numero
8 de la guia de OMS sobre si el tratamiento
farmacologico de la hipertension puede ser
proporcionado por proveedores de cuidados,
ya que en El Salvador estos no cuentan con
la facultad para prescribir medicamentos acor-
dando eliminar esta pregunta de la guia. Final-
mente se contemplaron en la GPC 7 preguntas
clinicas, las cuales fueron validadas por el gru-
po de expertos tematicos. Para ver las pregun-
tas en formato PICO, consultar anexo 5.

Inclusion de evidencia local

Los miembros del GDG identificaron estudios
en bases de datos vy literatura gris acerca del
tratamiento farmacologico de la hipertension,
los cuales fueron evaluados e incluidos en la
evidencia gue apoya las recomendaciones de
la guia.

Se realizod la busqueda de los listados ofi-
ciales de medicamentos y revision de compras
recientes que han sido publicadas en sus res-
pectivos portales web del Ministerio de Salud
y del Instituto Salvadorerio del Seguro Social,
corroborando la existencia de los medicamen-
tos de uso de primera linea para el manejo de
la hipertension.

Adicionalmente se revisaron diferentes
fuentes, como el repositorio de tesis de pre
y postgrado de la Universidad de El Salvador,
articulos de investigacion sobre la situacion
nacional sobre las enfermedades cronicas
no transmisibles en particular en el tema de
hipertension arterial, documentos elaborados
por el Ministerio de Salud de El Salvador
incluyendo resultados y analisis de encuestas
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dirigidas al conocimiento de la poblacion
de El Salvador. Tambien se consideraron oS
lineamientos técnicos de El Salvador para
el manejo de la hipertension y la estrategia
HEARTS de la OMS.

Formulacion de las recomendaciones

Las recomendaciones fueron formuladas en
dos pasos. Primero, el GDG reviso y reformulo
las recomendaciones preliminares de la direc-
triz para el tratamiento farmacologico de la
hipertension en adultos, considerando la evi-
dencia de la guia, evidencia local, sistema de
salud de El Salvador y normativa vigente, el ba-
lance de riesgos y beneficios, preferencias de
los pacientes y el contexto de la implementa-
cion (equidad, recursos, aceptabilidad y facti-
bilidad) al contexto de El Salvador. Se realizo la
revision de las recomendaciones con el apo-
yo de miembros del GDG, donde se tuvo la
participacion de expertos tematicos (medicina
interna, nefrologia, medicina critica, epide-
miologia, vy salud publica) quienes externaron

la necesidad de incorporar dentro de la reco-
mendacion puntos de buena practica sobre
los examenes de laboratorio que se deben in-
dicar durante la primera consulta del paciente;
ademas, enfatizaron la relevancia en cuanto a
la adherencia al tratamiento que tiene el poder
contar con un comprimido unico de terapia
combinada. Sin embargo, de acuerdo con la
disponibilidad, se brindd el medicamento de
acuerdo a la primera linea de farmacos esta-
blecidos en la guia.

Segundo, las recomendaciones se discutie-
ron y ajustaron en un panel de expertos con
representantes de los pacientes, sociedades
medicas y expertos en el tema del SNIS (Sis-
tema Nacional Integrado de Salud), quienes
contribuyeron a definir la fuerza de las reco-
mendaciones, validando cada una de ellas. Se
utilizo el enfoque GRADE para reformular las
recomendaciones vy la calificacion del grado
de recomendacion. El sistema GRADE esta-
blece cuatro niveles de calidad global de la
evidencia(/):

A Alta Es muy poco probable que nuevos estudios cambien la confianza
OPPD  que se tiene en el resultado estimado.
Mode- Es probable que nuevos estudios tengan un impacto importante en
B rada la confianza que se tiene en el resultado estimado y que estos pue-
dPPO  dan moadificar el resultado.
: Es muy probable que nuevos estudios tengan un impacto importan-
Baja
C te en la confianza que se tiene en el resultado estimado y que estos
I5>lele)
puedan modificar el resultado.
D Ef\g(u)yo%Ja Cualquier resultado estimado es muy incierto.

La fuerza de las recomendaciones de acuerdo al sistema GRADE (Grading of Recommenda-
tions, Assessment, Development and Evaluation) se expresan como(7/):

Fuerza de la C g

Debe realizarse. Es poco probable que nueva evidencia modifique la re-

Fuerte a favor comendacion.

SE RECOMIENDA HACERLO

Condicional a favor
SE SUGIERE HACERLO

Podria realizarse. Nueva evidencia podria modificar la recomendacion.
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Fuerza de la .

Condicional en
contra cion.

Podria no realizarse. Nueva evidencia podria maodificar la recomenda-

SE SUGIERE NO HACERLO

No debe realizarse. Es poco probable que nueva evidencia modifique la

Fuerte en contra recomendacion.

SE RECOMIENDA NO HACERLO

La informacion que se generd en el panel se
presentd de forma descriptiva dentro de cada
pregunta con el resumen de la evidencia y en
las tablas de la evidencia a la recomendacion
EtD, (por sus siglas en inglés) que presentan
los juicios de la evidencia, efectos deseables
e indeseables, valores y preferencias, recursos
requeridos, equidad, aceptabilidad y factibili-
dad(10) de acuerdo al contexto nacional y se
encuentran en el anexo B.

Buenas practicas

Las buenas practicas son sugerencias opera-
tivas basadas en la experiencia del GDG y de
las generadas por el grupo desarrollador de la
directriz, donde participaron diferentes grupos
de interés, que aunque No son basadas en la
evidencia, hacen parte de las buenas practicas
de tratamiento o seguimiento de los pacien-
tes. Las buenas practicas tienen como objetivo
apoyar las recomendaciones formuladas.

Consideraciones de implementacion

Se cred un modulo de implementacion que
presenta las barreras, estrategias de implemen-
tacion y los actores que apoyan el proceso.
Estos fueron identificados a traves de la revi-
sion de la literatura y las experiencias de los
expertos. La informacion fue consolidada en
unas tablas disefiadas para presentar los com-
ponentes claves de implementacion de la guia
de pacientes adultos con hipertension arterial
considerando los diferentes niveles del proce-
so. Adicionalmente se incluyeron indicadores
de proceso y de resultado.

Incorporacioén de los costos y las preferencias
de los pacientes

En la presente guia se consideraron los costos
relacionados con el manejo de los pacientes y

sus preferencias obtenidos a partir de la expe-
riencia del panel de expertos y de la revision de
la literatura.

Incorporacion de comentarios de los pares
evaluadores

Esta guia fue revisada de forma independien-
te por pares expertos en métodos y conteni-
do tematico. Sus aportes fueron incorporados
al documento si el GDG lo considero a lugar.
A través de un formato se brindo respuesta a
cada uno de los aportes presentados.

Financiamiento

Esta guia fue financiada por el Instituto Nacio-
nal de Salud.

Independencia editorial

Las recomendaciones formuladas se realizaron
de forma independiente, sin intervencion del fi-
nanciador.

Actualizacion de las guias

Se evaluara la actualizacion de la presente guia
cada 3 afios de acuerdo con la nueva eviden-
Cia disponible.

Referencia de la guia
Esta guia debe ser referenciada como;

Guia de practica clinica basada en la evidencia
para el manejo farmacologico de la hiperten-
Sion en poblacion mayor de 18 afos.pdf. Insti-
tuto Nacional de Salud. mayo 2022. Disponible
en:  http.//ins.salud.gob.sv/evidencia-cientifi-
ca/
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I Recomendaciones para el manejo de pacientes adultos

¢A qué nivel de presion arterial se debe iniciar la terapia farmacoldgica para prevenir eventos

cardiovasculares?

1. Recomendaciones sobre el umbral de presion arterial para el inicio del tratamiento farmaco-

logico

Fuerza de la o ‘o
recomendacion [\ Recomendacion

Fuerte a favor

11

Se recomienda el inicio del tratamiento antihipertensivo farmacolo-
gico de las personas con un diagnostico confirmado de hipertension
y presion arterial sistolica >140 mmHg o presion arterial diastolica
>90 mmHg.

Calidad de la evidencia: moderada &PPO y alta DODHD

Fuerte a favor

1.2

Se recomienda el tratamiento antihipertensivo farmacologico de per-
sonas con enfermedad cardiovascular existente y presion arterial sis-
tolica > 130 mmHg.

Calidad de la evidencia: moderada &@@®®0 y baja @O0

Condicional a
favor

1.3

Se sugiere el tratamiento antihipertensivo farmacologico de personas
sin enfermedad cardiovascular existente, pero con alto riesgo de en-
fermedades cardiovasculares, diabetes mellitus o enfermedad renal
cronica, y presion arterial sistolica > 130 mmHg.

Calidad de la evidencia: baja @900

Evidencia y justificacion

El GDG examind la evidencia de 14 revisiones
sistematicas que resumieron los datos de un
gran numero de ensayos aleatorizados que
involucraron a mas de 120,000 participantes
adultos (Anexo A). Se presentan resumenes de
evidencia para la poblacion general y para las
poblaciones de mayor riesgo (con diabetes,
enfermedad de las arterias coronarias, acci-
dente cerebrovascular previo) y se presentaron
para varios umbrales de presion arterial sistoli-
ca (PAS) (Anexo A).

Los beneficios previstos de una meta de
presion arterial (PA) mas baja (140 PAS en la
poblacion general y 130 PAS en una poblacion
de alto riesgo) fueron la reduccion de la mor-
talidad general, mortalidad cardiovascular, ac-
cidente cerebrovascular, infarto de miocardio
(IM) e insuficiencia cardiaca. Los dafios antici-
pados no fueron en su mayoria efectos secun-
darios graves, y algunos fueron un resultado
indirecto, como el aumento de la creatinina,
gue puede no ser clinicamente relevante. En

promedio, el tratamiento se asocio con una
reduccion en las muertes y eventos cardiovas-
culares que variaron de 5 a 10/1000 y dafios
que variaron de 20 a 30/1000. Los beneficios
fueron una reduccion de los eventos graves
con una morbilidad y mortalidad significativas,
mientras que los danos en su mayoria no fue-
ron clinicamente significativos.

En resumen, los beneficios anticipados fue-
ron grandes y claramente superaron los dafios.
La certeza general varido de moderada a alta,
segun el nivel de PA y el agente utilizado.

Consideraciones de la evidencia a la
decision

El valor de la terapia antihipertensiva esta bien
aceptado por la mayoria de los pacientes,
proveedores de atencion meédica, sistemas
de salud, sociedades profesionales y agencias
gubernamentales. Desde la perspectiva del pa-
ciente, la prevencion de eventos cardiovascu-
lares es muy valorada. Sin embargo, es posible
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que algunas personas que son elegibles para
el tratamiento antihipertensivo no se presen-
ten para recibir atencion, se pierdan duran-
te el sequimiento o se les prescriba un trata-
miento, pero no lo sigan o no se adhieran al
mismo. El tratamiento puede percibirse como
de bajo valor desde la perspectiva de un pa-
ciente asintomatico, a menos que la persona
este convencida de que existe un compro-
miso entre las molestias/efectos secundarios
inmediatos y los posibles beneficios para la
salud a largo plazo(11). La percepcion del pa-
ciente de un costo-beneficio desfavorable
puede exacerbarse aun mas por el requisito de
pago directo por citas o medicamentos. Por
lo tanto, el GDG considerd que, aunque existe
una variabilidad importante en los valores de
las partes interesadas, es probable que el inicio
general de los medicamentos para la hiperten-
sion (HTA) sea factible y aceptable en general.
Dado que las barreras para acceder a la aten-
cion de la HTA en entornos de bajos ingresos
incluyen un bajo nivel de conocimientos sobre
la salud del paciente, la falta de proteccion fi-
nanciera y los recursos limitados (12), el GDG
considero que las desigualdades en salud pro-
bablemente se reducirian con el tratamiento
de la HTA.

En términos de costos y requerimientos
de recursos, el GDG reconocio la variabilidad,
pasada en la estructura del sistema de salud
publica de un pais y su situacion economica.
Otros costos, incluidos los de recursos huma-
nos y medicamentos, se consideraron mode-
rados, dados los beneficios. Hay varias fuentes
de rentabilidad disponibles en varios paises,
como Argentina, Nigeria, EE. UU. Y Reino Uni-
do (13), (14),(15),(16), (17), (18) y para los umbra-
les mas bajos y las personas de mayor riesgo
(19),(20),(21). La mayoria de las estimaciones
de rentabilidad se agruparon por debajo de
USD 1000 por aflo de vida ajustado en fun-
cion de la discapacidad (AVAD), muy por de-
bajo del PIB per-capita promedio del afio 2017
para los paises de ingresos medianos bajos de
USD 2188 (13), lo que sugiere que podrian ser
muy rentable. El tratamiento de la HTA (tratar a
todos con PA>140/90 mmHg) ha demostrado
ser rentable y una intervencion de "'mejor com-
pra’” segun el estudio Kostova (13). Se ha de-
mostrado que el tratamiento de pacientes de
alto riesgo / ECV con valores iniciales de 130
a 139 mmHg es rentable, pero no ahorra cos-
tos (analisis de rentabilidad de SPRINT) (20); El
valor depende de gque se mantenga el efecto
de la intervencion durante mas de cinco anos.
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¢Es necesaria realizar alguna prueba de laboratorio antes del inicio o durante la valoracion de
los tratamientos farmacolégicos?

2. Recomendaciones sobre pruebas de laboratorio

Fuerza de la o : 2
recomendacion \| Recomendacion

Se recomienda realizar pruebas para detectar comorbilidades e hi-
pertension secundaria, al iniciar la terapia farmacologica para la hi-

Fuerte a favor 2 pertension, pero solo cuando las pruebas no retrasen ni impidan el
inicio del tratamiento.
Calidad de la evidencia: baja @00
La guia clinica de medicina interna del MINSAL establece los exame-
nes de laboratorio que se deben realizar en un paciente con Hiper-
tension Arterial en la primera consulta y de manera subsecuente y
PBP Vv son los siguientes: hemograma, glicemia, colesterol total, LDL, HDL,

triglicéridos, creatinina, potasio, sodio, acido Urico, examen general
de orina ( para identificacion de albuminuria de acuerdo con la dispo-

nibilidad en el nivel de atencion correspondiente)(8).

Resumen de la evidencia:

No se identificaron estudios comparativos que
evaluen diversas estrategias de prueba antes
del inicio del tratamiento antihipertensivo,
a pesar de una busqueda en la literatura.
Por tanto, se busco evidencia indirecta para
evaluar esta pregunta. Se desarrolld un marco
analitico para conceptualizar la justificacion
para obtener pruebas de diagnostico, como
pruebas de laboratorio y electrocardiograma
(ECQ). Este marco identifico las cuatro razones
mas importantes para obtener pruebas, que
son diagnosticar HTA secundaria, identificar
comorbilidades (p. Ej., DM), identificar dafios en
organos diana (p. Ej.,, Enfermedad renal cronica
(ERC) o hipertrofia ventricular izquierda (HVI))
y para problemas cardiacos. estratificacion del
resgo.

En cuanto a la HTA secundaria, varios estu-
dios sugieren una prevalencia del 5-10% entre
los pacientes con diagnostico de HTA y una
prevalencia mas alta del 10-30% entre los pa-
cientes con PA particularmente alta (p. €], mas
de 175/115 mmHg) o PA que es resistente al tra-
tamiento (22), (23), (24). También son comunes
las morbilidades y el dano a los ¢rganos diana
gue podrian identificarse mediante la prueba
de los pacientes con HTA. Una estimacion in-
dica que el 23%, 24% y 39% de los pacientes

con diagnostico de HTA tienen una, dos, tres
0 mas comorbilidades respectivamente. Las
comorbilidades comunes entre los pacientes
con HTA que se pueden descubrir mediante
pruebas de laboratorio son la hiperlipidemia y
la diabetes, que tienen una prevalencia del 56%
y 27% respectivamente (25). Las pruebas en el
punto de inicio de la medicacion para la HTA o
para el sequimiento posterior también pueden
identificar a los pacientes que desarrollan cier-
tos eventos adversos despues del tratamiento
(por ejemplo, hiperpotasemia y lesion renal
aguda), lo que proporciona una justificacion
para la prueba. Las pruebas también tenian la
ventaja adicional de identificar indicaciones
convincentes para elegir ciertos medicamen-
tos sobre otros. Por ejemplo, la identificacion
de la diabetes favoreceria el uso de [ECA / ARA
Il, y la identificacion de la hiponatremia condu-
Ciria a no comenzar con diuréticos. En general,
se considerd que los efectos deseables de las
pruebas eran al menos moderados.

Evidencia local

La guia clinica de medicina interna del MINSAL
establece los examenes de laboratorio que se
deben realizar en un paciente con hipertension
arterial en la primera consulta y de manera
subsecuente y son los siguientes: hemogra-
ma, glicemia, colesterol total, LDL, HDL, trigli-
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ceéridos, creatinina, potasio, sodio, acido urico,
examen general de orina ( para identificacion
de albuminuria de acuerdo con disponibilidad
en el nivel de atencion correspondiente)(26).

Consideraciones de evidencia a la decisidon

Existe incertidumbre sobre los valores vy
preferencias de los pacientes con respecto
al tema de las pruebas antes de iniciar el
tratamiento para la HTA. El costo de pruebas
como electrolitos, creatinina, perfil lipidico,
glucosa, HbAILC, tira reactiva de orina y ECG
en relacion con los costos generales del
tratamiento y las complicaciones de la HTA son
pequenos (27). Sin embargo, en entornos con
mMenos recursos, este costo puede tener un
gran impacto. Ademas, si se agregan pruebas
adicionales como ECG o monitorizacion

ambulatoria de la PA durante 24 horas, el
costo puede convertirse en una barrera (28).
Se desconoce si las pruebas supondrian
un ahorro de costes o serian rentables. Se
considerd que las pruebas eran aceptables
para la mayoria de las partes interesadas, en
particular los pacientes del panel quienes
externan la importancia que tiene el poder
realizarse un examen para conocer que otras
funciones en su cuerpo estan afectadas o si
se encuentra en condiciones oOptimas.  Los
panelistas externan que esta recomendacion
sera aceptada por los proveedores de atencion
medica sin embargo requerir pruebas antes de
comenzar con los medicamentos para la HTA
puede exacerbar las inequidades en salud vy
puede no ser factible los niveles de atencion
donde cuentan con pocos recursos.
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¢Debe utilizarse la evaluacion del riesgo cardiovascular para orientar el inicio de la medicacioén

antihipertensiva?

3. Recomendacion sobre la evaluacion del riesgo de enfermedad cardiovascular

Fuerza de la

recomendacion

NO

Recomendacion

Se recomienda la evaluacion del riesgo de enfermedad cardiovascu-
lar al momento de iniciar el tratamiento farmacologico para la hiper-
tension o después de haberlo iniciado, pero solo cuando sea factible

Fuerte a favor 3 e .
y no retrase el inicio del tratamiento.
Calidad de la evidencia: baja @900
Las guias clinicas de medicina interna del MINSAL afio 2018 estable-
cen que el fundamento de la estimacion del riesgo cardiovascular
total es la utilizacion de medidas necesarias para prevenir la depen-
dencia del incremento del riesgo, recomendando instrumentos para
la estratificacion del riesgo cardiovascular en cada paciente con hi-
pertension(8):
Tabla 3: Estratificacion del riesgo
Otros factores de Presion arterial (mmHg)
riesgo, dafio organico NormalAlta  HTAdegradol HTAdegrado2 HTA de grado 3
asintomatico o PAS130 - 139  PAS140 - 159  PAS160 - 179 0 PAS > 180
enfermedad oPAD85-89 oPAD90-99 PAD100-109  oPAD > 110
moderado
Ries RIS
1-2FR 90 moder
moderado
alt
PBP v
>3FR
Dafio organico, ERC Riesgo
de grado 3 o diabetes moderado
mellitus alto
ECV sintomatica, ERC
[oLXe[r-To [ NNCIEIISIC Riesgo muy alto  Riesgo muy alto  Riesgo muy alto  Riesgo muy alto
con dafio organico/ FR
CV: Cardiovascular; ECV: Enfermedad cardiovascular; ERC: Enfermedad renal cronica; FR: Factor de
riesgo; HTA: Hipertension arterial; PA: Presion Arterial; PAD: Presion arterial distolica; PAS: Presion
arterial sistolica.
Fuente: Mancia G, Fagard R, Narkiewicz K, Redon J, Zanchetti A, Bohm M, et al. 2013 ESH/ESC Guidelines
for the manage - ment of arterial hypertension: the Task Force for the management of arterial hyperten-
sion of the European Society of Hypertension (ESH) and of the European Society of Cardiology (ESC). J
Hypertens. 2013 Jul;31(7):1281-357.
Ver tabla 4 de factores distintos de la presion arterial, que influyen en
el pronostico; utilizadas para la estratificacion del riesgo cardiovascu-
lar total.
Los Lineamientos técnicos para el abordaje integral de la hipertension,
diabetes mellitus y enfermedad cronica en el primer nivel de atencion
PBP Vv del MINSAL afio 2021 mencionan que el inicio del tratamiento con

farmacos antihipertensivos debe decidirse teniendo en cuenta los ni-
veles de la presion arterial y el nivel de riesgo cardiovascular(2).

GUIA DE PRACTICA CLINICA BASADA EN LA EVIDENCIA PARA EL MANEJO FARMACOLOGICO DE LA HIPERTENSION EN POBLACION MAYOR DE 18 ANOS

Version completa agosto de 2022

25



26

Evidencia y justificacion

La evidencia deriva de un metaanalisis de
datos de pacientes individuales realizado
por Karmali que compard el numero de
eventos cardiovasculares adversos mayores
(ECAM) a los cinco afios cuando se utilizo
una estrategia de evaluacion del riesgo de
ECV (basada en la edad, el sexo, el indice de
masa corporal, presion arterial, tratamiento
antihipertensivo previo, tabaquismo, diabetes
mellitus (DM) y antecedentes de ECV) frente a
los niveles de PA por si solos para determinar
qué pacientes reciben tratamiento) (29). Este
analisis sugirid que la evaluacion de riesgos
puede potencialmente prevenir 310 eventos
ECAM en 1000 personas durante cinco anos,
lo que el GDG considerd como un beneficio
de moderado a grande. Sin embargo, esta
evidencia fue indirecta por muchas razones,
incluido el efecto que depende de la PA en
el momento de la presentacion (los graficos
divergen a un nivel mas alto de PA, en
comparacion con los medicamentos iniciales
sin evaluacion de riesgo) y el hecho de que
estos ensayos en realidad no asignaron al azar
a los pacientes a las dos estrategias buscadas
en la pregunta PICO 3 (ver Anexo 5). Ademas,
esta evidencia no deberia sugerir que las
personas con riesgo intermedio no tendrian
un beneficio importante del tratamiento.

No hubo evidencia de los efectos indesea-
bles anticipados del inicio del tratamiento en
base a la evaluacion del riesgo cardiovascular.
Sin embargo, la demora en el inicio de la aten-
cion para el manejo de la HTA y las pérdidas
durante el seguimiento son consideraciones
importantes, especialmente en entornos de
bajos recursos.

El GDG dedujo gue es posible que no to-
dos los beneficios de la evaluacion de riesgos
sean atribuibles a la evaluacion de riesgos per
se, sino a los diversos tratamientos proporcio-
nados para los factores de riesgo identificados
durante la evaluacion de riesgos. Se conside-
ro que la certeza de la evidencia a traves de
los resultados era muy baja debido a las serias
preocupaciones acerca de la evidencia indi-
recta. En general, los efectos deseables de la
evaluacion del riesgo al iniciar o después de
la medicacion para la HTA superaron los posi-
bles efectos indeseables, en particular cuando
se considerd que la evaluacion del riesgo No
retrasaria el inicio del tratamiento.

Evidencia local

Las guias clinicas de medicina interna del MIN-
SAL afo 2018 establecen que el fundamen-
to de la estimacion del riesgo cardiovascular
total es la utilizacion de medidas necesarias
para prevenirla dependiente del incremento
del riesgo; recomendando instrumentos para
la estratificacion del riesgo cardiovascular en
cada paciente con hipertension (ver tabla 3y
4). La iniciativa HEARTS en las Américas de
la OPS dispone de una calculadora para me-
dir el riesgo cardiovascular la cual estima la
posible incidencia a 10 afos de un infarto de
miocardio, accidente cerebrovascular o muer-
te cardiovascular. Incluye las seis regiones de
América (Andina, Caribe, Central, Norte, Sury
Tropical) de acuerdo con las tablas publicadas
en 2019 por la Organizacion Mundial de la Sa-
lud (OMS).(30)

Consideraciones de la evidencia a la
decision

Existe una incertidumbre importante sobre el
valor que las partes interesadas otorgan a la
realizacion de una evaluacion del riesgo de
ECV antes de comenzar el tratamiento farma-
cologico, y se sefialo que las perspectivas de
los pacientes pueden variar, segun el entorno.
En entornos de bajos recursos, los pacientes
pueden centrarse mas en el tratamiento inme-
diato sin tener que asumir costos adicionales
para detectar otros factores de riesgo y tra-
tarlos. Los estudios también han demostrado
gue en los paises de ingresos altos (PIA) como
los Estados Unidos, las personas de un nivel
socioecondomico mas bajo tienen un menor
control de la presion arterial y un mayor ries-
go de ECV a lo largo de los afios (31). Por lo
tanto, en entornos de bajos recursos, agregar
un paso mas antes de iniciar el tratamiento
puede aumentar las inequidades, ya que aque-
llos pacientes que tienen acceso limitado a los
servicios de salud pueden sufrir retrasos en el
tratamiento o incluso terminar sin recibir trata-
miento de HTA.

En términos de costos, no hay evidencia di-
recta de si el tratamiento de la HTA con o sin
estratificacion del riesgo es mas costo-efecti-
vo. El costo de implementacion de la evalua-
cion del riesgo de ECV también debe tener
en cuenta el desarrollo de la capacidad de los
proveedores de atencion médica y el tiempo
necesario para hacerlo para cada paciente.
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El costo de las pruebas y el retraso en el
inicio de la atencion pueden ser significativos
después de una estrategia de estratificacion
del riesgo de ECV en entornos de bajos recur-
s0s. Los modelos de prediccion del riesgo CV
diseflados por Gaziano et al. mostraron una
reduccion significativa de los costos utilizando
la estratificacion del riesgo de ECV antes del
inicio del tratamiento en entornos de bajos re-
cursos. Sin embargo, los costos de deteccion,
incluido el costo de obtener informacion so-
bre los factores de riesgo, los costos de pro-
ductividad debido a la pérdida de trabajo, los

costos de atencion y el tiempo de viaje no se
incluyeron en el analisis (32).

Un metaanalisis mostré que la reduccion
proporcional del riesgo relativo en los princi-
pales eventos de ECV debido a la disminucion
de la PA no difirio sustancialmente con la pre-
sencia o ausencia de eventos de ECV previos,
enfermedad coronaria o enfermedad cerebro-
vascular. Por lo tanto, el beneficio absoluto de
la disminucion de la presion arterial seria ma-
yor en aqguellos con el mayor riesgo absoluto
de ECV (33).
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En adultos con hipertensidon que requieren tratamiento farmacoldgico, ;qué farmacos deben

utilizarse como agentes de primera linea?

4. Recomendacion sobre clases de drogas que se utilizaran como agentes de primera linea

Fuerza de la :
recomendacion Recomendacion

Para los adultos con hipertension gue requieren tratamiento farma-
cologico inicial, se recomienda el uso de cualquiera de los siguientes
tres grupos de farmacos antihipertensivos:

1. Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina (IECA) o

Fuerte a favor 4 bloqueadores de los receptores de angiotensina Il (ARA 11).
2. Bloqueadores de los canales de calcio de dihidropiridina de ac-
cion prolongada (BCC).
3. Tiazidas y agentes similares a las tiazidas.
Calidad de la evidencia: alta @dD
PBP V' Se sugiere indagar la presencia de trastornos hidroelectroliticos pre-

ViO a la prescripcion de tiazidas.

Evidencia y justificacion

Se utilizaron datos de 32 revisiones sistematicas
para obtener evidencia sobre los beneficios y
dafios de varias clases de medicamentos (19
para comparaciones con placebo vy 13 para
comparaciones directas). Estas revisiones
resumieron los resultados de muchos ensayos
aleatorizados grandes (Anexo A). Se considero
que los beneficios previstos eran grandes.
La reduccion de la mortalidad y los eventos
cardiacos adversos mayores (ECAM) por 1000
personas tratadas para las diversas clases fue
3y 14 (tiazida en dosis baja), 12 y 39 (tiazida
en dosis alta), 23 y 48 (IECA), 8 y 23 (BCQC),
2 vy 8 (betabloqueantes) y 14 ademas los que
se encontraron sin datos para ECAM (ARA
l), respectivamente. Los eventos adversos
previstos se consideraron moderados. En
comparacion con el placebo, se observaron
60 y 100 eventos adversos adicionales por
cada 1000 personas tratadas para las tiazidas
y los betablogueantes, respectivamente. La
retirada del tratamiento con IECA vy la tos por
cada 1000 personas tratadas fueron 12 y 26,
respectivamente. Una revision sistematica de
estudios de farmacoterapia para la HTA en
Africa subsahariana mostro una tasa de efectos
secundarios con BCC del 4 % con dolor de

cabezay 3% edema de tobillo (34) y con IECA
el 6% presento tos. (34)

Encuantoalascomparacionesdirectasentre
varias clases, hubo un cuerpo de evidencia mas
pequeno, con menos datos disponibles sobre
desenlaces primarios y resultados importantes
para el paciente. Las comparaciones mostraron
diferencias minimas generales en PAS o PAD.
Por ejemplo, los IECA/ARA Il frente a los BCC
diferian en menos de 2 mmHg, al igual que
las comparaciones entre los IECA / ARA I
frente a tiazida o los IECA frente a los ARA 1.
Hubo mas accidentes cerebrovasculares con
betabloqueantes que con BCC o IECA / ARAII.

Los beneficios anticipados superaron
claramente los dafios potenciales de tres
clases de medicamentos: tiazidas y agentes
similares a tiazidas, IECA / ARA Il y BCC de
dihidropiridina de accion prolongada. Los
eventos adversos de estas tres clases fueron
infrecuentes, generalmente leves y pueden
manejarse © sustituirse por otro agente.
La cantidad de reduccion de la PA parecio
ser un determinante mas importante de la
reduccion de los eventos CV que la eleccion
entre estas tres clases de medicamentos
antihipertensivos, como se demostro en
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varios ensayos de referencia (ensayos
ALLHAT, VALUE, CAMELOT (35),(36), (37)).
Este equilibrio de beneficios y dafios no fue
tan claro para los betablogueantes como la
primera opcion para el manejo de la HTA.

En términos de posibles subgrupos de pa-
cientes que pueden beneficiarse mas de clases
de medicamentos especificas, ALLHAT (ensa-
yo antihipertensivo y reductor de lipidos para
prevenir ataques cardiacos) sugirid una ma-
yor reduccion de la PA en individuos de des-
cendencia africana con clortalidona que con
lisinopril, y que el accidente cerebrovascular
fue significativamente menor, probablemente
con el diurético que con el lisinopril en este
grupo de pacientes que en los de etnia cau-
casica (38). Otros estudios sugirieron beneficio
de los diuréticos o BCC en pacientes mayo-
res de 65 anos o de descendencia africana,
betablogueantes en pacientes con HTA que
son post-infarto de miocardio, IECA /ARA I
en diabetes mellitus, insuficiencia cardiaca o
enfermedad renal (39), (40). Es probable que
los diuréticos fueran los medicamentos mas
eficaces y los BCC los medicamentos menos
eficaces para la prevencion de la insuficiencia
cardiaca.

La certeza general de la evidencia vario
de alta a moderada para estas tres clases de
medicamentos en comparacion con placebo.
Se sefald que los ensayos sobre diuréticos
eran mas antiguos vy los patrones de practica
pueden haber cambiado con el tiempo, y que
la gravedad y el espectro de estadios de la
diabetes mellitus y la enfermedad renal cronica
variaban en los ensayos disponibles. Ademas,
la evidencia que respalda la eficacia de la
terapia con medicamentos antihipertensivos
se deriva de ensayos realizados en adultos con
alto riesgo de ECV / ECV aterosclerotica. Dado
gue el riesgo de ECV aumenta con niveles mas
altos de PA, y dado que los factores de riesgo
de ECV tienden a estar juntos, la suposicion de
mayores beneficios usando el riesgo de ECV
podria atribuirse a esto.

Horario de administracion de los
medicamentos

El GDG realizd una busqueda de evidencia
relacionada a el horario para la administracion
de los farmacos antihipertensivos encontrando
un ensayo clinico aleatorizado multicéntrico
que evaluo la administracion de la dosis

completa diaria de hipertensivos a la hora de
dormir en comparacion a la administracion
de la dosis total al momento de despertar
con 19,084 pacientes con hipertension con
relacion a la mejoria en la reduccion de riesgo
de enfermedad cardiovascular. El seguimiento
promedio fue de 6,3 afos. Los pacientes que
recibieronlosmedicamentosalahoradedormir
presentaron menor riesgo de enfermedad
cardiovascular (ajustado por edad, genero,
diabetes tipo 2, enfermedad renal cronica,
fumadores, niveles elevados de colesterol
HDL, promedio de presion sistolica sanguinea
en reposo, y presencia en la historia clinica de
eventos cardiovasculares anteriores) (HR: 0.55
IC95%(0,50-0.61), p<0,001), mortalidad por ECV
(HR: 044 1C95% (0,34-0.56), p<0,001), infarto
agudo de miocardio (HR: 0.66 1C95%(0,52-
0.84), p<0,001), revascularizacion coronaria
(HR: 0.60 1C95%(0,47-0.75), p<0,001), falla
cardiaca (HR: 0.58 1C95%(0,49-0.70), p<0,001)
e infarto (HR: 0.51 1C95%(0,41-0.63, p<0,001)
comparado con los pacientes que recibieron
el medicamento al momento de despertar. No
se reportan diferencias en efectos secundarios
ni en adherencia al tratamiento. El 0,3% de
los pacientes en los dos grupos experimento
hipotension(41). La calidad de la evidencia es
moderada. Concluyendo gue la evidencia no
es suficiente para generar una recomendacion
relacionada al horario y se compromete a dar
seguimiento a nueva evidencia en mira de
generar recomendacion.

Consideraciones de la evidencia a la
decision

El valor de la terapia antihipertensiva es acep-
tado por la mayoria de los pacientes, provee-
dores de atencion médica, sistemas de salud,
sociedades profesionales y agencias guberna-
mentales. Desde la perspectiva del paciente,
la prevencion de eventos cardiovasculares es
muy valorada. Sin embargo, algunas personas
gue son elegibles para el tratamiento antihiper-
tensivo pueden evadir los esfuerzos dirigidos
al tratamiento o se les prescribe un tratamien-
to, pero no lo toman / no se adhieren al trata-
miento ya que de acuerdo a lo gue mencio-
na uno de los pacientes panelistas los efectos
secundarios son tan molestos que repercuten
muchas veces en su vida diaria. Los panelistas
expresan que en algunas ocasiones la forma
asintomatica de la enfermedad vy la preocupa-
cion por los eventos adversos son el motivo
probable de esta perspectiva.
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Las entrevistas a pacientes en Inglaterra sugi-
rieron una mayor aceptacion de la terapia con
medicamentos antihipertensivos con un nivel
SOCioeconomico mas alto.

En un estudio, hasta el 35% de los caucasicos
y el 20% de los surasiaticos en las dos catego-
rias socioeconomicas mas bajas le dijeron a su
entrevistador que no aceptarian la terapia con
medicamentos antihipertensivos por sus efec-
tos secundarios. (42). Shahaj y col. (11) sintetizo
seis revisiones cualitativas y 29 cuantitativas e
identifico una variedad de factores individuales
y sociales que afectan la adherencia al trata-
miento, incluidos los familiares (falta de apoyo,
necesidad de comidas separadas) y ambienta-
les (sensacion de seqguridad, comodidades lo-
calesy disponibilidad de alimentos saludables).

Una revision de Fragasso et al (43) sugirio
que la calidad de vida con la terapia antihiper-
tensiva es un tema importante porque se les
pide a los meédicos que inicien la terapia con
medicamentos en la mayoria de los pacientes
asintomaticos a pesar de los efectos secunda-
rios que se puedan producir.

Los panelistas expertos expresan que la reco-
mendacion sobre el inicio de los medicamen-
tos para la HTA serd aceptada y factible para los
profesionales de la salud ya que se cuenta con
disponibilidad de estos grupos de farmacos en
los establecimientos de salud lo que permite la

prescripcion de alternativas de acuerdo a cada
paciente.

Teniendo en cuenta la amplia bibliografia
sobre las diferencias en la adherencia a los reqi-
menes de medicacion para la PAy los resultados
cardiovasculares segun la raza o el estado so-
cioeconomico, se considero que el tratamiento
reducia las desigualdades en salud.

En términos de costos y necesidades de re-
cursos, los agentes similares a las tiazidas, los
IECA/ARA Il'y los BCC de dihidropiridina de ac-
cion prolongada estan disponibles como me-
dicamentos genéricos, son faciles de fabricar y
deberian estar disponibles a bajo costo en todo
el mundo. Otros costos relacionados con los
requisitos de la mano de obra y de infraestruc-
tura, las pruebas de laboratorio, el tiempo de
trabajo perdido, etc. son reales pero modestos.
Numerosos estudios de modelos demuestran
la rentabilidad de la terapia antihipertensiva,
gue es especialmente beneficiosa en los paises
de ingresos bajos y medianos donde un gran
numero de adultos tienen HTA sin tratar, siem-
pre que haya medicamentos disponibles a bajo
costo. Los modelos estan en muchos paises,
incluidos Bangladesh, Ghana y Nigeria (44), (45),
(46),(47). Los panelistas expresan que la reco-
mendacion sera aceptada por los profesionales
de la salud ya que se cuenta con disponibilidad
de estos grupos de farmacos en los estableci-
mientos de salud.
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En adultos con hipertension que requieren tratamiento farmacoldgico, ;qué farmacos (mo-
noterapia con BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA Il frente a terapia combinada con BB, BCC,
diuréticos, IECA o ARA II) deben utilizarse como agentes de primera linea?

5. Recomendacion sobre terapia combinada

Fuerza de la o :
e e o [\ Recomendacion

Condicional a
favor

Para los adultos con hipertension que requieren tratamiento farma-
cologico, se sugiere una terapia combinada, preferiblemente con una
combinacion de un solo comprimido (a fin de mejorar el cumpli-
miento y persistencia) a dosis fija, como tratamiento inicial. Los me-
dicamentos antihipertensivos que se administran en los tratamientos
combinados deben elegirse entre las siguientes tres clases de me-
dicamentos: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina
(IECA) o blogueadores de los receptores de angiotensina Il (ARA 1),
blogueadores de los canales de calcio dihidropiridinicos de accion
prolongada (BCC) y diuréticos (tiazidicos).

*De no existir disponibilidad de un solo comprimido combinado se
deben administrar las combinaciones sugeridas.

Calidad de la evidencia: moderada @90

Evidencia y justificacion

El GDG desarrollo la pregunta que incluye la
evaluacion de la evidencia sobre monoterapia
versus terapia combinada como tratamiento de
primera linea para la HTA, una comparacion de
las diversas terapias combinadas y una compa-
racion de combinaciones de la administracion
de un solo comprimido versus combinaciones
multiples. La base de pruebas consta de seis,
siete y ocho revisiones sistematicas, respecti-
vamente (Anexo A).

Los resumenes de evidencia demuestran
varias comparaciones de la terapia combinada
con la monoterapia. Los datos sobre mortali-
dad, ECAM vy otros desenlaces primarios fue-
ron imprecisos. La terapia combinada redujo la
PAS mas que la monoterapia (p. ej., Dosis es-
tandar de BCC combinada con ARA Il frente a
dosis alta de BCC; IECA o ARA Il combinados
con otros antihipertensivos vs BCC solo a dosis
alta) y tuvo menos eventos adversos (dosis es-
tandar de BCC combinada con ARA Il frente a
dosis alta de BCC). Los datos sobre los resulta-
dos cardiovasculares de los ensayos aleatoriza-
dos son limitados. Un estudio no aleatorizado
de ltalia (125,635 pacientes, de 40 a 85 afios de
edad) evalud a los pacientes que iniciaron un
tratamiento antihipertensivo con un farmaco

frente a un solo comprimido de dos farmacos
O una combinacion libre. El analisis ajustado
por puntaje de propension sugiere gue una
combinacion inicial de una sola pildora de dos
medicamentos o en combinacion por separa-
do se asocio con reducciones significativas en
el riesgo de muerte 20%, (48). La terapia anti-
hipertensiva combinada puede estar asociada
con menos efectos secundarios debido al uso
de dosis mas bajas de cada farmaco.

Una comparacion de las diversas terapias
combinadas sugirio la efectividad general de
las terapias combinadas que contenian las tres
clases de farmacos diuréticos, IECA/ARA Il y
BCC. Otros efectos deseables de una terapia
combinada son una mejor adherencia y per-
sistencia al tratamiento. Sin embargo, muchos
de estos estudios utilizaron una combinacion
de un solo comprimido, lo que confundio los
aspectos relacionados con la monoterapia
frente a la terapia de combinacion. Un metaa-
nalisis comparo la adherencia y la persistencia
entre grupos de pacientes que tomaban anti-
hipertensivos como combinaciones de una
sola pildora versus componentes equivalentes
libres basado en 12 estudios retrospectivos de
bases de datos. La adherencia, medida como
la diferencia media en el indice de posesion
de medicamentos, fue entre un 8% y un 14%
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mayor con una combinacion de un solo com-
primido. La persistencia también fue dos veces
mas probable (49). Una segunda revision siste-
matica demostrd que la simplificacion de los
regimenes de dosificacion da como resultado
mejoras significativas en la adherencia a la me-
dicacion, que van del 6% al 20% (50).

Los efectos deseables de una mayor ad-
herencia / persistencia, un mejor control de
la PA y los resultados clinicos potencialmente
mejorados de las combinaciones de las tres
clases de terapia antihipertensiva en compara-
cion superan los efectos indeseables como los
efectos secundarios, particularmente cuando
se administra como una combinacion de una
sola pildora. La certeza general de la evidencia
fue baja en todos los resultados de interés, vy
sefnald gue la evidencia fue limitada en térmi-
nos de desenlaces principales.

Consideraciones de la evidencia a la
decision

En cuanto a los valores y preferencias de las
partes interesadas sobre la monoterapia fren-
te a la terapia combinada o las diversas tera-
pias combinadas, los datos fueron minimos.
No se esperaba una variabilidad importante en
los valores con respecto a los resultados cri-
ticos. Una revision sistematica demostrd que
la simplificacion de los regimenes de dosifica-
cion da como resultado mejoras significativas
en la adherencia a la medicacion, que van del
6% al 20% (50). El GDG considero que tenien-
do en cuenta la facilidad comparativa de usar
una combinacion de pildora Unica sobre com-
binaciones de pildoras multiples, y el impacto
anticipado en la adherencia y la persistencia,
desde la perspectiva del paciente iniciar una te-
rapia combinada de una sola tableta favorece
la adherencia al tratamiento y que la mayoria
preferira la opcion de pildora unica. Los exper-
tos panelistas concuerdan con esto no obstan-
te manifiestan que es importante individualizar
cada caso a la hora de iniciar una terapia eli-
giendo monoterapia o terapia combinada. Por
otro lado, los pacientes en el panel manifesta-
ron su predileccion por medicamentos com-
binados en una sola tableta ya que de tomar
varias tabletas hasta 2 veces al dia, pasaron a
tomar un solo comprimido, lo que les produjo
tranquilidad. Sin embargo, al ser prescritos mu-
chas veces, deben comprarlos por no encon-
trar con disponibilidad en los establecimientos
de salud donde consultan.

La terapia combinada va acompafiada ini-
cialmente de un aumento moderado en los
requisitos de recursos, como la adquisicion,
la cadena de suministro y los costos directos
de los medicamentos. Algunas combinaciones
pueden ser caras o no permitir la dosificacion
exacta de ambos agentes. Sin embargo, el be-
neficio neto de un mejor control de la PA y la
reduccion de eventos importantes asociados
con la hipertension en comparacion con el
aumento en el costo es grande. Los expertos
panelistas manifiestan que la dispensarizacion
de los medicamentos combinados de los di-
versos proveedores de salud pudiera reflejar
inequidad en la atencion dentro del sistema de
salud.

También es probable que el control de la
PA se logre antes con la terapia combinada.
Muchos estudios de modelos que evaluaron
la combinacion frente a la monoterapia utili-
zaron una dosis fija (por lo tanto, no abordaron
realmente la pregunta). Un modelo de Japon
utilizo datos de ensayos aleatorizados y com-
paro la terapia combinada de dosis bajas de ni-
fedipina de liberacion controlada (20 mg / dia)
mas candesartan (8 mg / dia) frente a la mo-
noterapia titulada de candesartan. En el grupo
de terapia combinada, se observo una mayor
eficacia y un menor incremento del costo del
tratamiento (predominio) en comparacion con
el grupo de monoterapia (51). Un estudio de
cohorte retrospectivo que utilizo las afirmacio-
nes de BlueCross BlueShield of Texas de 2008-
2012 sugiere que los costos medios anuales
de utilizacion de medicamentos fueron mas
altos para una estrategia de combinacion de
una sola pildora. Sin embargo, los costos de
utilizacion de los servicios hospitalarios rela-
cionados con enfermedades fueron mas bajos
en comparacion con la estrategia de titulacion
ascendente, lo que puede compensar los cos-
tos iniciales (52). En un modelo de China, ol-
mesartan / amlodipino como una sola pildora
fue dominante, en comparacion con la com-
binacion libre de olmesartan y amlodipina vy la
combinacion de valsartdn / amlodipina en una
sola pildora (53). En un segundo estudio, hubo
una reduccion en el costo de la terapia del
33%, con un ahorro de USD 19 por paciente
/ mes después de cambiar de la combinacion
libre a la combinacion de una sola pildora (54).
Dado gue la terapia de combinacion de una
sola tableta aumenta la adherencia vy la persis-
tencia de la medicacion, lo que podria mejorar
las tasas de control de la HTA y disminuir los
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eventos clinicos importantes, se espera que el
impacto en la equidad en salud sea favorable.
En téerminos de aceptabilidad, la terapia com-
binada, incluso en forma de pildora unica, pue-
de enfrentarse inicialmente con escepticismo
entre las partes interesadas, incluidos los pro-
veedores de atencion meédica. Sin embargo,
este escepticismo inicial puede mejorar una
vez que mejore el control de la PA. A pesar de
los agentes antihipertensivos farmacologicos
efectivos, seguros, asequibles y disponibles,
las tasas de control de la HTA son catastroficas
en todo el mundo, y durante los ultimos 5 a
10 anos han disminuido en algunos paises de
ingresos altos y en paises de ingresos bajos vy
medianos, junto con el aumento de eventos
cardiovasculares importantes. Mas del 30% de
la poblacion mundial tiene HTA y solo el 13,8%
de los casos se consideran controlados (55).
(51), (53),(56),(57),(58),(59). El fundamento para
recomendar una terapia combinada, particu-
larmente en un enfoque de pildora unica, se
basa en las siguientes consideraciones:

» la mayoria de las personas con HTA even-
tualmente requeriran dos o mas agentes
antihipertensivos para lograr control de la
PA;

» la combinacion de dos agentes de clases
complementarias produce una mayor efi-
cacia de reduccion de la PA (al menos adi-
tivo de los dos agentes elegidos);

* Se necesitan dosis mas bajas de cada
agente, lo que da como resultado una re-
duccion de los efectos secundarios y el
hecho de que el uso de clases comple-
mentarias de agentes antihipertensivos
puede mitigar los efectos secundarios de
cada agente;

e aumentan la adherencia y la persistencia;

» la logistica simplificada puede generar en
la farmacia menos desabastecimientos vy
reduccion en su inventario (60), (61).

En términos de viabilidad, un estudio de la
India comparo los precios de las combinacio-
nes de antihipertensivos de una sola pildora y
las pildoras de un solo agente equivalentes en
el sector de la atencion médica privada. Los
resultados sugirieron que los fabricantes han
fjado un precio de la combinacion mas alto
que el precio de sus componentes. Estos datos
demuestran que el precio de las pildoras com-
binadas podria reducirse para igualar el precio
combinado del componente, y que los costos
de fabricacion y las fuerzas del mercado no re-
presentan una barrera para la implementacion
de pildoras combinadas antihipertensivas (62).
Por lo tanto, es probable que la intervencion
sea factible de implementar. El GDG recono-
cio algunos desafios para las combinaciones
de pildoras unicas, como la flexibilidad limitada
para modificar las dosis de los componentes
individuales vy la dificultad para atribuir efectos
secundarios a uno de sus componentes (63).

Aungue los ensayos aleatorios que abordan
este tema no son abundantes, y los disponibles
no son lo suficientemente grandes o se reali-
zaron durante un periodo lo suficientemente
largo como para abordar claramente las dife-
rencias en los eventos clinicos importantes, el
enfoque de tratamiento combinado inicial ha
estado vigente durante mas de 15 afos en los
grandes sistemas de salud, como el sistema
de Kaiser Permanente en los Estados Unidos
(64) y es un componente importante del Pro-
grama Global HEARTS de la OMS vy la Inicia-
tiva HEARTS en las Américas de la OPS (60).
Recientemente, se han agregado medica-
mentos antihipertensivos combinados en una
solo comprimido a la lista de medicamentos
esenciales de la OMS (56). Este enfoque ha de-
mostrado una aceptacion general de las partes
interesadas gubernamentales, publicas y priva-
das y esta demostrando éxito en el aumento
de las tasas de control de la hipertension en
todo el mundo.
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;Qué meta terapéutica de presion arterial debe alcanzar el tratamiento farmacologico?

6. Recomendaciones sobre el objetivo de presion arterial

Fuerzadela N°
recomendacion

Recomendacion

Se recomienda establecer una meta para los tratamientos de presion
arterial de <140/90 mmHg en todos los pacientes con hipertension y

Fuerte a favor 6.1 sin comorbilidades.

Calidad de la evidencia: moderada @890

Se sugiere establecer una meta para los tratamientos de presion ar-

Condicional a

terial sistolica de <130 mmHg en los pacientes con hipertension vy

favor 6.2 enfermedades cardiovasculares existente (ECV).

Calidad de la evidencia: moderada @®&®0O

Se sugiere establecer una meta para los tratamientos de presion arte-
rial sistolica de <130 mmHg en pacientes de alto riesgo con hiperten-

Condicional a

favor 6.3

renal cronica).

sion (aguellos con alto riesgo de ECV, diabetes mellitus y enfermedad

Calidad de la evidencia: moderada @90

Evidencia y justificacion

La base de pruebas consistio en cinco revisio-
nes sistematicas, asi como una revision del en-
sayo SPRINT(65). Se construyeron perfiles de
evidencia para varias metas de tratamiento de
la PA, basados en la edad y las comorbilidades
(Anexo A).

Los efectos deseables de una PA meta mas
baja (por 1000 pacientes tratados) fueron: una
reduccion de la mortalidad de 27 (para PAS
<120 frente a <130-139) y de 7 (para PAS 140/90
frente a 150-160); una reduccion de la mortali-
dad cardiovascular de 40 (para PAS <130 frente
a <130-139) y 6 (para PAS 140/90 frente a 150-
160); y una reduccion del accidente cerebro-
vascular de 17 (para PAS <130 frente a <140).
Las reacciones adversas (aumento de las reac-
ciones adversas graves por 1000 pacientes tra-
tados) fue de 20 (para PAS <130 frente a <140)
y 1 (para PAS <120 frente a <130-139).

El resumen de los resultados de una revision
sistematica centrada en adultos de 65 aflos ©
mas realizada por Murad et al (66). sugiere que
el tratamiento para una meta de PA mas bajo
en personas de 65 afios 0 mas conduce a una
reduccion significativa de la mortalidad por

todas las causas y por ECV, enfermedad renal
cronica, infarto de miocardio o accidente ce-
rebrovascular. Conclusiones similares fueron
proporcionadas por ofra revision sistemati-
ca de Reboussin et al (67). Ninguno de estos
metaanalisis pudo explicar el alto riesgo de los
pacientes incluidos en los ensayos disponibles,
al menos en SPRINT y ACCORD (16),(68). Por
lo tanto, el GDG advierte contra la aplicacion
de esta evidencia a pacientes de menor riesgo
con presion arterial elevada, especificamente,
aguellos gue no cumplen con los criterios de
elegibilidad para el ensayo SPRINT, ACCORD o
SPS3 (69). Los metaanalisis en red encontraron
una direccion de efecto similar, pero tamanos
de efecto mas optimistas con respecto al be-
neficio del tratamiento intensivo (70),(71).

En pacientes con comorbilidad (ECV, DM,
ERC) existe un beneficio consistente con ob-
jetivos mas bajos (umbrales variables); sin em-
bargo, los datos en estos subgrupos fueron im-
precisos y la evidencia fue menos segura. Los
eventos adversos como mareos en el grupo de
control intensivo e isguemia en pacientes con
enfermedad de las arterias coronarias pueden
cambiar el equilibrio de beneficios y dafios en
las personas de 65 afilos 0 Mas. La preocupa-
cion por una menor adherencia debido a la ne-
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cesidad de un esfuerzo adicional del paciente y
del proveedor para alcanzar objetivos mas ba-
jos también debe equilibrarse con un control
intensivo. La certeza general de la evidencia se
considerd moderada, con grandes beneficios
y dafilos moderados. El GDG dictamind que
los efectos deseables superan a los efectos
indeseables con una meta de tratamiento de
<140/90 mmHg en todos los pacientes con
HTA sin comorbilidades y de < 130 mmHg en
pacientes de alto riesgo (de ECV, diabetes y en-
fermedad renal cronica) con HTA.

Consideraciones de evidencia a la decisidon

Desde la perspectiva del paciente, la HTA es a
menudo una enfermedad silenciosa y es po-
sible que los pacientes no tomen los medi-
camentos antihipertensivos segun las indica-
ciones porgue los efectos positivos de estos
medicamentos no son tan obvios como los
posibles efectos secundarios (68). Los pacien-
tes del panel expresan que es importante co-
nocer de los medicos los valores de presion ar-
terial que ellos deben lograr para mejorar con
los medicamentos ya que en muchas ocasio-
nes los efectos secundarios son mayores lle-
vandolos a abandonar los tratamientos pese a
conocer su condicion de salud. La sociedad vy
los pacientes quieren evitar la mortalidad pre-
matura o la discapacidad. También se temen
los eventos adversos graves, pero su duraciony
gravedad a menudo no se caracterizan bien en
los ensayos. Es probable que los objetivos mas
bajos sean aceptables para otras partes intere-
sadas, como los gobiernos y los proveedores,
aunque generalmente hay varias prioridades e
intereses en competencia, especialmente las
demandas mas agudas y una mayor prioridad
para las afecciones agudas y las emergencias
de salud. Existen muchas barreras bien cono-
cidas para acceder a la atencion de la HTA en
entornos de bajos ingresos (11). La inversion en
la plataforma de atencion primaria de salud ne-
cesaria para una gestion eficaz de la HTA suele
ser un desafio. Los paises con tasas bajas de
control de la HTA que utilizan umbrales de PA
mas conservadores pueden sentirse agobiados
por cualquier solicitud de establecer objetivos
de tratamiento de la PA mas ambiciosos, aun-
que solo sea en pacientes seleccionados de
alto riesgo.

El tratamiento intensivo para pacientes se-
leccionados agrega complejidad para los tra-
bajadores de la salud; El énfasis en la atencion

en equipo en entornos de bajos recursos sig-
nifica que se necesita una atencion simple vy
protocolizada. El tratamiento intensivo para
algunos pacientes complica los protocolos de
tratamiento y puede conducir a una sobrecar-
ga de decisiones, especialmente para los tra-
bajadores de la salud con una formaciony / o
autonomias mas limitadas.

Por otro lado, es probable que los objetivos
estrictos de PA en la poblacion general con
HTA sean menos aceptables para las partes in-
teresadas. La mayor parte de la evidencia dis-
ponible se deriva de pacientes de alto riesgo
que reciben tratamiento intensivo y no de la
poblacion general que vive con HTA. El trata-
miento de la PA reducira la inequidad en salud
porque la prevencion de eventos CV reduce
la mortalidad en toda la poblacion. La HTA no
controlada puede estar sobrerrepresentada en
poblaciones vulnerables. Por o tanto, la me-
jora del tratamiento y el control de la HTA a
través de un mejor tratamiento y un objetivo
de PA mas bajo podria reducir la desigualdad
de larga data.

En cuanto a los costos, el tratamiento in-
tensivo de la PA en el ensayo SPRINT significo
un medicamento adicional, una visita adicional
al consultorio y una evaluacion adicional de
prueba de laboratorio en promedio, y visitas de
titulacion adicionales por participante durante
3,25 aflos, en comparacion con el tratamiento
estandar. En los Estados Unidos, esto se tradu-
ce en aproximadamente USD 13 000 mas por
paciente durante el resto de su vida (19),(20).
Los costos de atencion médica son mucho
menores en otros paises, ademas de los Es-
tados Unidos. El tratamiento meta de PA mas
bajo tendra rendimiento decreciente en los pa-
cientes de riesgo cada vez mas bajo a medida
que la magnitud del beneficio se reduce. Un
estudio de rentabilidad de la deteccion vy el tra-
tamiento optimo de la HTA, la diabetes mellitus
y la enfermedad renal cronica en un entorno
australiano encontrd que un tratamiento in-
tensivo de la HTA previamente no controlada
en comparacion con la atencion habitual dio
como resultado una relacion coste-eficacia in-
cremental de 2588 dolares australianos. El es-
tudio no especifica la PA meta para las compa-
raciones(72). Un analisis econdmico de la salud
del ensayo SPRINT proporciono inferencias si-
milares (55),(57).
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En adultos con hipertension arterial en tratamiento farmacoldgico, jcuando se debe reevaluar

la presion arterial?

7. Recomendaciones sobre la frecuencia de evaluacion

Fuerza de la NE

recomendacion

Recomendacion

Se recomienda un seguimiento mensual después del inicio o un cam-

bio en los medicamentos antihipertensivos hasta que los pacientes

Fuerte a favor 71 alcancen la meta proyectada.

Calidad de la evidencia: baja @900

Se recomienda un seguimiento cada 3 a 6 meses para los pacientes
Fuerte a favor 75 Cuya presion arterial este controlada.

Calidad de la evidencia: baja @900

Resumen de evidencia

Se identificd un NnUmero minimo de estudios
comparativos que evaluaron diferentes dura-
ciones de seguimiento después del inicio
de medicamentos para la HTA. Un ensayo
controlado aleatorio compard un intervalo de
seguimiento de tres meses con un intervalo
de seis meses en clinicas de medicina familiar
en Canada. Los participantes (de 30 a /4 afios)
tenian HTA esencial que se controlo durante al
menos tres meses antes de ingresar al estudio.
La PA media, el control de la HTA, la satisfaccion
del paciente y la adherencia al tratamiento
fueron similares entre los dos grupos (/73).
Un estudio de cohorte retrospectivo basado
en la poblacion de clinicas de medicina
familiar en el Reino Unido (74) estudiaron a
88 756 adultos con HTA (1986-2010). Este
estudio mostro que, en los pacientes recién
diagnosticados con HTA, aquellos con > 14
meses antes del inicio del tratamiento tenian
una razon de riesgo de 1,12 (1,05-1,20) para un
evento cardiovascular adverso mayor (ECAM)
en comparacion con los que comenzaron el
tratamiento con <1,4 meses. Para los pacientes
gue iniciaron el tratamiento, los que esperaron
> 2,7 meses antes de la reevaluacion tuvieron
una razon de riesgo de 1,18 (1,11-1,25) para
ECAM en comparacion con los reevaluados a
<2,7 meses. Ademas, al revisar los protocolos
de grandes ensayos de HTA como ACCORD
y SPRINT  que demostraron una mejora
importante en los eventos cardiovasculares
con el control de la PA, el periodo inicial de

seguimiento fue de un mes (75),(76). Esta
evidencia sugiere indirectamente la idoneidad
de este seguimiento inicial en entornos que
otorgaron un beneficio importante.

Los efectos anticipados deseables de un
seguimiento mas corto son un mejor control
de la PA y una monitorizacion de los efectos
secundarios, y quizas una mejor adherencia.
Se espera que los periodos de seguimiento
mas prolongados den lugar a la pérdida de
estos. Una revision sistematica del impacto de
las intervenciones para mejorar la adherencia
a la medicacion en adultos a los que se
prescriben medicamentos antihipertensivos
sugirié una disminucion en la adherencia con
un aumento en el tiempo entre la intervencion
y el seguimiento (/7). Las consecuencias
indeseables de un seguimiento mas corto son
una carga para los pacientes y el sistema de
salud. La certeza relativa a estos efectos es
muy baja.

No se encontro evidencia relacionada con
la cuestion con el tiempo de seguimiento opti-
mo despuées del momento en que el paciente
con HTA tratado logra un control estable de la
presion arterial.

Evidencia Local

En los Lineamientos técnicos para el aborda-
je integral de la hipertension arterial, diabetes
mellitus y enfermedad renal cronica en el pri-
mer nivel de atencion del MINSAL en relacion
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al seguimiento de personas con hipertension
arterial establecen que(2):

o FElpersonal de salud debe realizar el segui-
miento de persona con HTA a traves con-
sulta de seguimiento al mes de inicio de
tratamiento para evaluacion de las cifras
de presion arterial, riesgo cardiovascular y
tratamiento farmacologico y no farmaco-
lOogico prescrito.

» Si no se alcanza la meta de presion ar-
terial, se valorara ajustar el tratamiento
farmacologico, ya sea incrementando la
dosis del medicamento hasta alcanzar la
dosis maxima tolerada o incorporando
un segundo farmaco de acuerdo con las
consideraciones terapéuticas previamen-
te descritas, y realizar consulta de sequi-
miento al mes.

» Sise logra la meta de presion arterial, se
continua su seguimiento a los 3 meses. Si
Nno se alcanzan las metas de presion arte-
rial, debe interconsultar al médico de fami-
lia 0 medicina interna para su evaluacion y
ajuste de tratamiento de acuerdo con sus
comorbilidades o complicaciones.

Consideraciones de la evidencia a la
decision

Faltan datos sobre lo que los pacientes con-
sideran significativo en términos de duracion
del seguimiento después del inicio de la medi-
cacion para la HTA. Es probable que muchos
pacientes, en particular los de 65 afios 0 mas,
O que viven solos, se tranquilicen con una Mo-
nitorizacion mas frecuente de la PA, que pue-
de identificar los primeros signos de deterioro
clinico y proporcionar una sensacion de sequ-
ridad (78). Sin embargo, los pacientes asinto-
maticos mas jovenes pueden tener la perspec-
tiva opuesta y encontrar que la monitorizacion

frecuente interfiere con las responsabilidades
laborales y familiares. La tele monitorizacion
puede reducir la necesidad de seguimiento,
especialmente para los pacientes que viven en
areas alejadas de las instalaciones de atencion
medica. Sin embargo, a pesar de la evidencia
gue existe sobre la efectividad de la tele moni-
torizacion para pacientes con HTA, no hay evi-
dencia empirica de sus resultados a largo plazo
O su generalizacion a pacientes con diversos
antecedentes y niveles educativos (79).

No se encontraron datos sobre costos, re-
cursos y rentabilidad. Se preve que el segui-
miento frecuente se asociara con requisitos de
recursos adicionales, que pueden compensar-
se con una mejor adherencia, control de la PA
y mejores resultados que son importantes para
los pacientes. La carga sobre el sistema de sa-
lud se puede reducir al involucrar a proveedo-
res que no sean medicos en el seguimiento.

Los panelistas expresan que el seguimiento
de los pacientes posterior al inicio del trata-
miento médico es fundamental y consideran
que realizarlo al mes es apropiado y oportuno
para realizar ajustes necesarios y poder cono-
cer los efectos percibidos por estos. Conside-
ran que pueden presentarse dificultades en la
aceptacion de la periodicidad de las consultas,
debido a la falta de recursos humanos y mate-
riales.

Los pacientes en el panel expresan que
aprueban un seguimiento posterior al inicio
del tratamiento y que este les trae una sensa-
cion de tranquilidad ya que pueden solventar
sus dudas y es de su interés por el bienestar
de su salud atender a la cita que el medico les
ha establecido; sin embargo, expresan que de-
ben esperar largos periodos de tiempo para ser
atendidos y recibir sus medicamentos.
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I Modulo de implementacidon

Actores responsables de la implementacion de las recomendaciones de la guia.

El primer paso de la implementacion es identificar y crear una lista de los actores responsables
del proceso.

O i

Sistema Nacional Integrado de Salud
Gerentes de instituciones de salud
Todos los profesionales de la salud
Sociedades y asociaciones relacionadas con la salud
Organizaciones gubernamentales y no gubernamentales nacionales e internacionales
Instituciones formadoras (universidades)

BARRERAS Y ESTRATEGIAS DE IMPLEMENTACION

ESTRATEGIAS DE
ASPECTO BARRERAS FACILITADORES IMPLEMENTACION

Insuficiente personal capacitado para
la identificacion del riesgo cardiovas-
cular

Insuficiente  recurso especializado
para atender la alta demanda de pa-
cientes con riesgo cardiovascular en

SNIS

Gerentes de
instituciones de salud

Instituciones

Capacitacion del recurso humano en
la identificacion del riesgo cardiovas-
cular, medicion de presion arterial,
interpretacion de los resultados de
pruebas de laboratorio, tratamiento
farmacologico y seguimiento de pa-

Recurso los diferentes niveles. formadoras cientes con hipertension arterial.
humano «  Falta de conocimiento en la interpre-  (Universidades) Contratacién de recurso humano
tacion de pruebas de laboratorio. para dar el seguimiento a los casos
° \nwﬁcwente personal para.dar Seg.uf médicas nacionales e de acuerdo con el riesgo identifica-
miento a los casos de hipertension
. internacionales do.
arterial
e Desconocimiento de los lineamien-
tos y guias clinicas para el manejo
farmacologico de la hipertension ar-
terial
» Falta de acceso, poco interés y com- Entidades guberna- Socializar la guia a los profesionales
prension de los profesionales de la mentales y no guber- de salud.
salud sobre la guia para el abordaje namentales. Proponer la metodologia de super-
de pacientes con hipertension arte- vision y retroalimentacion continua
rial. Proveedores del SNIS. que permita verificar la implementa-
e Falla en las estrategias de socializa- o cion de la guia.
cion de la guia para el abordaje de Asooacwomes qe profe- Colocar la guia en las paginas web
pacientes con hipertension arterial. sionales y pacientes de los repositorios nacionales de
Instituciones acadé- guias: paginas web ‘de ent\'dalde's
micas gubernamentales, sociedades medi-
Conocimien- cas, hospitales y redes sociales.
to de la guia Recordatorios en historias clinicas

electronicas donde aplique

Difusion en revistas, boletines, apli-
caciones moviles.

Transmision en circuito cerrado de
spot publicitario sobre el tema de
hipertension.

Desarrollo de talleres de habilidades
centradas en el tema de hiperten-
sion arterial.

Impresion de la version resumida
para consulta del documento.
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ESTRATEGIAS DE
ASPECTO BARRERAS FACILITADORES IMPLEMENTACION

Medicamen-
tos, insumos

y equipo
biomédico

Falta de accesibilidad de pruebas de
laboratorio y farmacos para el manejo
de la hipertension.

Inequidad de las capacidades instala-
das de SNIS.

Equipos insuficientes y de calidad
para la toma de presion arterial.

SNIS

Gerentes de
Instituciones de Salud

Instituciones
Cooperantes
Nacionales e
Internacionales

Gestion y aseguramiento de medi-
camentos esenciales para el control
de la presion arterial garantizando su
eficacia, seguridad, calidad y costo/
efectividad, asegurando la compra
de acuerdo con el registro nominal
de pacientes y no por consumo his-
torico.

Gestion y aseguramiento por parte
de los tomadores de decisiones para
gue los iNnsumos y equipos biomeé-
dicos necesarios estén disponibles.
Esto incluye el fortalecimiento de
procesos regulatorios, logisticos y de
presupuesto.

Adquisicion de equipos avalados
por las sociedades internacionales
cientificas y se garantice el mante-
nimiento preventivo y correctivo de
acuerdo con la capacidad instalada
de los establecimientos ademas el
mantenimiento debera realizarse por
el personal biomédico capacitado y
resguardado en lugares adecuados
garantizando que sean renovados
cuando cumplan su vida util.
Establecer alianzas estratégicas con
organizaciones cooperantes guber-
namentales y no gubernamentales
para el fortalecimiento de la capaci-
dad instalada.

Acceso a la
atencion

Demoras en la identificacion del ries-
go cardiovascular y referencia opor-
tuna de pacientes

Falta de seguimiento al retorno a los
pacientes que han sido evaluados en
un nivel superior de atencion.

SNIS

Gerentes de
instituciones de salud

Instituciones
Cooperantes
Nacionales

Gestion de un expediente electroni-
CO Unico para todo el sistema nacio-
nal de salud.

Fortalecer el sistema de referencia y
retorno en todos los niveles de aten-
cion.

Establecer alianzas con lideres co-
munitarios y con la intersectorialidad
para favorecer el acceso a los servi-
cios de salud.

Difundir por medios de comuni-
cacion impresos, digitales y cufas
publicitarias sobre los sintomas que
pueden presentar los pacientes con
hipertension y si hay necesidad, bus-
car ayuda en telecentros y contactar
en linea telefonica 131.
Fortalecimiento de programas nacio-
nales y politicas que buscan mejorar
el acceso a los servicios de salud de
los pacientes con hipertension.
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I INDICADORES

A continuacion, se presentan los indicadores de proceso y resultado de la implementacion de la

guia de practica clinica.

ELEMENTO CARACTERISTICA

Indicador 1

Tasa de mortalidad prematura por Hiperten-

sion Arterial.

Tipo de indicador

Resultado.

Método de calculo

Numero de personas 30 a 69 afios con HTA
qgue fallecieron en el periodo / Poblacion de
30 a 69 anos  x 100,000.

Periodicidad (frecuencia de medicion)

6 meses.

Responsable (del seguimiento)

Proveedor de salud.

ELEMENTO CARACTERISTICA

Indicador 2

Tasa de letalidad de Hipertension Arterial en
poblacion de 30 a 69 anos.

Tipo de indicador

Resultado.

Método de calculo

Numero de personas 30 a 69 afios con HTA
que fallecieron en el periodo/ Total, de perso-
nas de 30 a 69 anos diagnosticadas de HTA
en el periodo evaluado x 100.

Periodicidad (frecuencia de medicion)

6 meses

Responsable (del seguimiento)

Proveedor de salud.
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I FLUJOGRAMA

Diagnostico de
HTA

Paciente con hipertension

Paciente con enfermedad

y PA > 140/90 mmHg

sin factores de riesgo

Inicio de
tratamiento
farmacologico

",

Monoterapia
IECA,
_ . ARATI, BCC,
Diureticos Comprimido
tiazidicos unico
Terapia

cardiovascular existen,

diabetes mellitus o
enfermedad renal cronica y
PAS > 130 mmHg

combinada

Combinacion
de tabletas

PA < 140/90
mmHg en todos
los pacientes con
hipertension y sin
comorbilidades

Seguimiento en

PA < 130 mmHg
en los pacientes
con hipertension,
enfermedades
cardiovasculares
existentes, DM, ERC

1 mes
se No se
aumels T cumple la
meta meta
Seguimiento Se Ajuste N2
Cada 3 a 6 <-——— cumplela terapéutico cunmplte e
; -

meses mee . i

tratamiento, evaluar
comorbilidades y
licaciones

¢

Controlen 1 mesy
ajuste terapeutico

Interconsulta

para ajustar No se
<——  cumple la

meta

* Aplicaciones electronicas para evaliar el riesgo CV:
PC: https://www.paho.org/cardioapp/web,

Instalar en el escritorio o Laptop y usarlo fuera de linea:

Calculadora de riesgo cardiovascular OPS/Hearts:

iPhone: https://apps.apple.com/us/app/paho-who-cardiovascular-risk/id9180990107Is=1,
Android: https://play.google.com/store/apps/details?id=b4a.whoish,

https://www3.paho.org/cardioapp/local-offline/CardioCal-Setup.exe,

https://www.paho.org/es/hearts-americas/calculadora-riesgo-cardiovascular
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I Tabla 3 Estratificacion del riesgo

Presién arterial (mmHg)

Otros factores de

riesgo, dafio organico Normal Alta HTA de gradol HTAdegrado2 HTAde grado 3
e PAS130 - 139  PAS140-159 PAS160-1790 PAS > 180

enfermedad OoPAD85-89 oPAD90-99  PAD 100 - 109 o PAD > 110
Sin otros FR Hesge
moderado
Rie
1-2FR moderado
>3 FR

Dafio organico, ERC
de grado 3 o diabetes
mellitus

ECV sintomatica, ERC
o [Xel-Te[o R NeNe[EIoIIIMM Ricsgo muy alto  Riesgo muy alto  Riesgo muy alto  Riesgo muy alto
con dafo organico/ FR

CV: Cardiovascular; ECV: Enfermedad cardiovascular; ERC: Enfermedad renal cronica; FR: Factor de
riesgo; HTA: Hipertension arterial; PA: Presion Arterial; PAD: Presion arterial distolica; PAS: Presion
arterial sistolica.

Fuente: Mancia G, Fagard R, Narkiewicz K, Redon J, Zanchetti A, Bohm M, et al. 2013 ESH/ESC
Guidelines for the manage - ment of arterial hypertension: the Task Force for the management of arterial
hypertension of the European Society of Hypertension (ESH) and of the European Society of Cardiology
(ESC). J Hypertens. 2013 Jul;31(7):1281-357.
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I Tabla 4 Factores, distintos a la presidn arterial que influyen en
el pronostico; utilizadas para la estratificacidn del riesgo CV
total

Factores, distintos de la PA, que influyen en el pronéstico;
utilizadas para la estratificacion del riesgo CV total

Factores deriesto

Sexo masculino

Edad (hombres > 55 afios; mujeres > 65 afios)

Tabaquismo

Dislipidemia
Colesterol total > 4.9 mmol/L (190 mg/dL), y/o
Colesterol de lipoproteinas de baja densidad > 3.0 mmol/L (115 mg/dL), y/o

Colesterol de lipoproteinas de alta densidad: hombres < 1.0 mmol/L (40 mg/dL), mujeres < 1.2 mmol/L
(46 mg/dL), y/o

Triglicéridos > 1,7 mmol/L (150 mg/dl)
Glucosa plasmatica en ayuno 5.6 - 6.9 mmol/L (102 - 125 mg/dL)

Prueba de tolerancia a la glucosa normal
Obesidad IMC = 30 kg/m? (altura?)
Obesidad abdominal (circunferencia de la cintura: hombres > 102 cm; mujer > 88cm) (en caucasico)

Antecedentes familiares de ECV prematura (hombres < 55 afios; mujeres < 65 afios)

Daio organico asintomatico

Presion de pulso (en ancianos) > 60 mmHg

Electrocardiografia con HVI (Sokolow - indice de Lyon > 3.5 mV; RaVL > 1.1 mV; producto de duracion de
tension de Cornell > 244 mV * ms), o

Ecocardiografia con HVI [indice MVI: hombres > 115 g / m?; mujeres > 95 g/m?(BSA)J°

Engrosamiento pared carotidea (EPC > 0.9 mm) o placa

Velocidad onda pulso cardtida - femoral > 10 m/s

indice tobillo/brazo <0.9
ERC con tasa de filtracion glomerular baja 30-60 ml/min/1.73 m?(ASC)

Microalbuminuria (30-300 mg/24 h), o relacién albumina-creatinina (30-300 mg/g; 34-34 mg/mmol)
(preferentemente en una muestra recolectada en la mafiana)

Diabetes mellitus

Glucosa plasmatica en ayunas > 7.0 mmol/L (126 mg/dL) en medicamentos de dosis repetidas
HbA, > 7% (53 mmol/mol), y/o
Glucosa plasmatica post-pandrial > 11.0 mmol/L (198 mg/dL)

Enfermedad CV o renal establecida

Enfermedad cerebrovascular: ictus isquémico; ictus hemorragico; ataque isquemico transitorio

Infarto de miocardio; angina de pecho; revascularizacion miocardica con ICP o CRM

Insuficiencia cardiaca, incluida la insuficiencia cardiaca con FE conservada

Enfermedad arterial periférica sintomatica de las extremidades interiores
ERC con TFG < 30 mL/min/1,73m?(BSA); proteinuria (> 300 mg/24h)
Retinopatia avanzada: hemorragias o exudados, papiledema

@ Riesgo maximo para HVI concéntrica: aumento del indice de la masa ventricular izquierda (MVI) con una relacion
espesor de pared /radio de 042.
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I Tabla 5 Tratamiento farmacoldgico de la hipertension en
adultos

Intervalo Efectos adversos

de dosis

Dosis inicial/dosis
maxima

Presentacion del
medicamento

Grupo farmacolégico

44

Inhibidoras de enzima  Enalapril (5y 20 mg) 5a40 mg lo?2 Tos seca,
convertidora de angioedema,
angiotensina (IECA) exantema, cambio
en la percepcion de
sabores.
Antagonista del Irbesartan (150 mg) 75 =300 mg 1 Cefalea, mareo, rinitis.
receptor AT1 de
Angiotensina Il (ARA
)]
Bloqueadores de los Nifedipina (10 mgy 30 =90 mg dia 1 Cefalea, rubor, edema
canales de calcio 30 mg) de miembros inferio-
Verapamilo (80 y 240 80 a 320 mg dia 2 res, estreflimiento,
mag) dependiedo del grupo
Amlodipina (5 mg) 25-10mg 1 farmacologico taqui-
cardia o brandicardia
entre otros.
Diuréticos tiazidicos Hidroclorotiazida (25 12.5 - 50 mg dia 102 Hiperglucemia,

mg)

hipopotasemia,
hiperuricemia,
hipercalcemia,
hipertrigliceridemia,
hiponatremia, tinitus.

Fuente: Lineamientos técnicos para el abordaje integral de la hipertension arterial, diabetes mellitus y enfermedad
renal cronica en el primer nivel de atencion.
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I Anexos

ANEXO 1. Resumen del analsis de los conflictos de intereses

A continuacion, se presenta el analisis del formulario de intereses que cada miembro del gru-
po desarrollador completo, asi como la decision de los lideres.

D. INTERES
A. INTERES B. INTERES el ECONOMICO
ECONOMICO | ECONOMICO P PERSONAL
ROL EN LA TERES NO s n
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ESPECIFICO NO ESPECIFICO CiFICO DE
UN FAMILIAR
Zulma Cruz de Miermbro
: grupo No No No No Ninguna
Trujillo .
tematico
Miembro
Luis Trujillo grupo No No No No Ninguna
tematico
Miembro
Carlos Chicas grupo No No No No Ninguna
tematico
Miembro
Eliseo Guzman  grupo No No No No Ninguna
tematico
Maria de Miembro
Lourdes grupo No No No No Ninguna
Jarquin tematico
Miembro
Rocio Cajar grupo No No No No Ninguna
tematico
Blanca Maricela Miembro
. grupo No No No No Ninguna
Rivas .
tematico
Carlos Miembro
Hernandez grupo No No No No Ninguna
Avila tematico
Cristian Miembro
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Romero .
tematico
Susana Zelaya Miembro
de Villalobos grupo No No No No Ninguna
tematico
Miembro
Jose Elias grupo No No No No Ninguna
tematico
Ricardo Ruano Miembro
. grupo No No No No Ninguna
Arévalo .
tematico
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Laura Rauda grupo No No No No Ninguna
tematico
Rosa Hidalia Miembro
Garia de grupo No No No No Ninguna
Sanchez tematico
Elmer Miembro
Mendora grupo No No No No Ninguna
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ANEXO 2. Adaptacion rapida de guias y evaluacion de la calidad de la guia seleccionada

La adaptacion de una guia se define como una
metodologia sistematica para utilizar y ajustar
una guia preexistente producida en un contex-
to en particular para su uso en otro contexto
nuevo, una cultura diferente o una estructura
organizacional distinta. Este proceso de adap-
tacion de una qguia y sus recomendaciones
debe asegurar que la nueva guia adaptada in-
corpora recomendaciones relevantes para el
contexto de uso y que se han considerado las

necesidades locales del sistema de salud, las
prioridades en salud, la legislacion, las politicas
y los recursos del contexto nuevo de uso (80).
Este modelo rapido de adaptacion se basa en
la identificacion temprana de guias GRADE
recientemente publicadas, con el objetivo de
realizar su adaptacion en un tiempo suficiente-
mente corto como para que la version adapta-
da se siga considerando como actualizada en
el momento de su publicacion (81)

Evaluacion de la calidad de la guia seleccionada realizada.

Tabla 7. Resultados de evaluacion del instrumento

NOMBRE DE LA GUIA
OBJETIVO
DOMINIO 2

PARTICIPACION DE

IMPLICADOS

DOMINIO 3 RIGOR DE

ELABORACION

>
L
]
4
<<
O
|
<<
—
Q
=
=
(0]
(a]

Directriz para el

tratamiento far-

macologico de

la hipertension 97 % 75 % 93 %
en adultos de

la Organizacion

Mundial de la

Salud afio 2021

DOMINIO 4 CLARIDAD
PRESENTACION
DOMINIO 5
APLICABILIDAD
DOMINIO 6
INDEPENDENCIA
EDITORIAL
EVALUACION GLOBAL
RECOMENDACION
AGREE I

Recomen-

100% 81% 96 % 92 %
dada




ANEXO 3. Proceso de elaboracién de la guia por la OMS

Marco analiticoy PICO

Se celebro una reunion inicial del GDG en
Ginebra en julio de 2019 para determinar el al-
cance y las preguntas PICO (poblacion, inter-
vencion, comparacion, desenlace) de la guia.
El GDG desarrolld primero un marco analitico
(Fig. 1) que demuestra el impacto de las inter-
venciones en los desenlaces intermedios v fi-
nales y muestra el orden de las preguntas clave

para visualizarlas mejor y ubicarlas a lo largo de
la ruta del flujo del paciente. Después de esto,
una revision preliminar del alcance, una discu-
sion entre el grupo directivo y el metodologo,
se desarrollaron las preguntas PICO. Estos se
consideraron, deliberaron, perfeccionaron vy
votaron durante la reunion.

Fig. 1 Marco analitico para el tratamiento con medicacién antihipertensiva

P1:  ¢A qué nivel de presion arterial debe iniciarse el tratamiento farmacolégico?

P2: ;Se necesitan pruebas de laboratorio para iniciar la terapia?

P3: ;Es necesaria la evaluacion de riesgos para iniciar la terapia?

P4: ;Monoterapia vs no terapia?

t l
Adultos con hiperten- Desenlaces
sién arterial adecua- Terapia intermedios
dgmentehdlagn.o.st:jca— farmacoldgica [ Reduccién dela
GRSkl > presién arterial
una modificacion del p e d
estilo de vida [ prcenaje €
hipertensos
controlados
Efectos adversos graves
\{

P5: ;Monoterapia en comparacién con otra monoterapia?
P6: ;Monoterapia vs terapia combinada?
P7: ¢Qué terapia combinada elegir?

P8: ;Tableta Unica combinada comparada con la combinacién libre?

P9: Nivel de presion arterial post meta terapéutica

Calificacion de importancia de los desenlaces

Los miembros del Grupo Directivo de la OMS,
en consulta con el GDG y el metodologo, de-
sarrollaron una lista de los resultados del tra-
tamiento mas relevantes para la atencion de
las personas con HTA. Luego, el GDG califico
cada desenlace en una escalade 1a 9 eindico
si consideraba cada desenlace critico (califica-
do de 7-9), importante (calificado de 4-6) o no
importante (calificado de 1-3) para la toma de
decisiones. Las puntuaciones medias se pro-
porcionan en el Anexo 4.

Desenlaces finales de salud
Mortalidad por cualquier causa

Mortalidad cardiovascular

il Infarto del miocardio

Accidente cerebrovascular
Enfermedad renal etapa terminal

[
[
[
[ Enfermedad arterial coronaria
[
[
[ Insuficiencia cardiaca

P10: ;Cudndo debe reevaluarse la presion
arterial posterior al inicio del tratamiento?

P11: ;Tratamiento brindado por médico vs
proveedor no médico?

Revisiones de evidencia

El Grupo Directivo de la OMS, con la participa-
cion del GDG, determino el alcance de la guia
e identificd once preguntas en el formato de
poblacion, intervencion, comparacion y des-
enlaces (PICO) para orientar la busqueda de
revisiones sistematicas (Anexo 5). Once resu-
menes de revisiones informaron el proceso de
desarrollo de la guia. Se realizd una busqueda
sistematica en PubMed, Embase, The Cochra-
ne Library y Epistemonikos para identificar las
revisiones sistematicas existentes que respon-
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dieron a las preguntas de PICO publicadas en
2015 o después. A continuacion, se evaluaron
las revisiones sistematicas adecuadas en fun-
cion de los siguientes criterios: su metodologia
segun la evaluacion de AMSTAR (Evaluacion de
la Calidad Metodologica de Revisiones siste-
maticas); cuan directamente coincidieron con
las preguntas de PICO; si presentaron informa-
cion suficiente para permitir una evaluacion de
la certeza de la evidencia (por ejemplo, tablas
con las caracteristicas de los estudios inclui-
dos, evaluaciones del riesgo de sesgo a nivel
de estudio, resultados de los metaanalisis en
diagramas de bosque); si informaron evidencia
en subgrupos de interés (por ejemplo, pacien-
tes con diabetes mellitus (DM), enfermedad
cardiovascular (ECV), enfermedad renal croni-
ca (ERC), etc.); y la fecha de la revision mas re-
ciente para asegurar que se utilizo la evidencia
mas actualizada.

El Equipo de Revision Sistematica dio prio-
ridad a las revisiones mas utiles para cada pre-
gunta, comparacion, resultado y subpoblacion
dentro de las preguntas, e incluyo tantas re-
visiones como fuera necesario para abordar
cada pregunta de manera integral. El Anexo A
proporciona detalles de los términos de bus-
queda v la estrategia utilizada. No se actualiza-
ron las revisiones.

Dos preguntas (PICO 2 y 10, ver Anexo 5)
Nno se abordaron en una revision sistematica
existente y, por lo tanto, se utilizd evidencia de
estudios primarios. En este caso, el Equipo de
Revision Sistematica reviso la lista de estudios
utilizados en las guias existentes, consulto al
GDG vy a los expertos en contenido, y busco
estudios primarios.

Se incluyeron un total de 159 revisiones
sistematicas y 17 estudios primarios adiciona-
les. La mayoria de estas fueron revisiones sis-
tematicas tradicionales en las que los autores
realizaron un metaanalisis por pares, mientras
que nueve analizaron datos de pacientes in-
dividuales. El Equipo de Revision Sistematica
también identifico varios metaanalisis de redes
publicados. (Consulte el Anexo A para obtener
detalles completos).

Se encontro que la mayoria de las revisio-
nes incluidas eran de alta certeza cuando se
evaluaron con la herramienta AMSTAR. Los de-
talles del proceso de seleccion y las revisiones

y estudios incluidos para cada pregunta PICO
se presentan en el Anexo A.

Se realizd otro resumen de revisiones para
identificar revisiones sistematicas para infor-
mar otros criterios de decision en el marco
de evidencia a decision, incluidos los valores,
los recursos, la aceptabilidad, la viabilidad vy la
equidad de las personas, que se presenta en
el Anexo A. Esta revision se enriquecio con los
estudios primarios identificados por miembros
de GDG. Esta revision se centrd en la evidencia
gue informa el tratamiento de la HTA en entor-
nos de ingresos bajos y medios.

Certeza de la evidencia y fuerza de las reco-
mendaciones

Se califico la certeza de la evidencia y se
desarrollaron las recomendaciones utilizando
el enfoque GRADE ( por sus siglas en inglées:
Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation) (82). Al hacer re-
comendaciones, GRADE define la certeza de
un conjunto de evidencia como ‘el grado de
nuestra confianza en que las estimaciones de
un efecto son adecuadas para respaldar una
decision o recomendacion en particular” (83).

Se desarrollaron los perfiles de evidencia
para resumir estimaciones relativas y absolutas
de los efectos, y una evaluacion de la certe-
za de la evidencia. Se construyo un perfil de
evidencia para cada comparacion dentro de
una pregunta PICO, utilizando la herramienta
de desarrollo de guias en linea GRADEpro (ht-
tps://gradepro.org). Cuando hubo revisiones
sistematicas que abordaron los efectos relati-
vos en subpoblaciones especificas, se cons-
truyeron perfiles de evidencia separados para
cada subpoblacion.

Segun el enfoque GRADE, la certeza de
la evidencia puede ser alta, moderada, baja
O muy baja. Los cuerpos de evidencia de los
ensayos controlados aleatorios, que compren-
dieron casi la totalidad de los incluidos en esta
guia, comienzan la evaluacion como evidencia
de certeza alta, pero pueden ser calificados a
la baja debido a consideraciones de riesgo de
sesgo, inconsistencia, imprecision, indirecta
y publicacion. parcialidad. La Tabla 5 presen-
ta una explicacion de los diferentes niveles de
certeza de la evidencia.
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Tabla 6. Juicios de la certeza de la evidencia y sus implicaciones

Es muy poco probable que nuevos estudios cambien la

A Alta ©ODD conflanza gue se tiene en el resultado estimado.
Es probable que nuevos estudios tengan un impacto im-
B Moderada &@HPO portante en la confianza que se tiene en el resultado esti-
mado y que estos puedan modificar el resultado.
Es muy probable gue nuevos estudios tengan un impacto
C Baja @00 Importante en la confilanza que se tiene en el resultado
estimado y que estos puedan modificar el resultado.
D Muy baja @000 Cualquier resultado estimado es muy incierto.

La fuerza de las recomendaciones refleja el
grado de confianza del GDG en que los efec-
tos deseables (por ejemplo, resultados benefi-
Ciosos para la salud) de las recomendaciones
superan a los efectos indeseables (por ejem-
plo, efectos adversos). La fuerza de las reco-
mendaciones de esta guia se clasificd en dos
categorias:

Una recomendacion fuerte es uno para el que
el GDG confiaba en que los efectos deseables
de adherirse a la recomendacion superan OS
efectos indeseables.

Una recomendacion debil o condicional es
uno para el cual el GDG concluyo que los
efectos deseables de adherirse a la recomen-
dacion probablemente superen los efectos
indeseables, pero no estaba seguro de estas
compensaciones.
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ANEXO 4. Resultados del tratamiento relevantes para la hipertension

Los miembros del Grupo Directivo de la OMS,
en consulta con el GDG y el metodologo, de-
sarrollaron una lista de los resultados del tra-
tamiento mas relevantes para la atencion de
las personas con hipertension. Luego, el GDG

calificd cada resultado en una escala de 1a 9
e indico si consideraba cada resultado critico
(calificado de 7-9), importante (calificado de
4-6) o no importante (calificado de 1-3) para la
toma de decisiones (Tabla 8).

Tabla 8. Importancia de los desenlaces para la toma de decisiones

No importante (1-3) Importante (4-6) Critico (7-9)

Cualqguier evento adverso (ejemplo
edema)

Carga de pildoras/medicamentos

6.0

Satisfaccion del paciente

6.3

Tiempo para el control de la PA

6.8

Eventos adversos graves (ejemplo
sincope)

6.8

Mortalidad por cualquier causa

6.9

Eventos adversos que conducen a la
interrupcion de los medicamentos
para la PA

6.9

Adherencia

7.6

ERC-T

7.8

Insuficiencia cardiaca

79

Muerte cardiovascular

8.0

Coronariopatia

8.1

Infarto de miocardio

84

Accidente cerebro vascular

8.6
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ANEXO 5. Preguntas PICO

Las preguntas estan elaboradas en formato PICO ( poblacion, intervencidon, comparacion y des-
enlaces) utilizadas para guiar las revisiones sistematicas. Ademas, se identificaron subgrupos
relevantes.

¢A qué nivel de presion arterial se debe iniciar la terapia farmacoldgica para prevenir eventos
cardiovasculares?

P « Hombresy mujeres adultos

e Umbrales especificos de presion arterial sistolica y diastolica: * sistolica (mmHg):
>120, >130, >140, >150 diastolica (mmHg): > 80, >90

» Placebo o umbral de presion arterial sistolica o diastolica superior a los umbrales de
intervencion

Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto
@) de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente cerebrovascular), accidente ce-
rebrovascular, infarto de miocardio, enfermedad renal en etapa terminal, deterioro

cognitivo / demencia, eventos de insuficiencia cardiaca y eventos adversos

« Basado en diferentes modificadores de efecto como: riesgo cardiovascular estima-
S do; CAD preexistente, accidente cerebrovascular, diabetes, edad, sexo, enfermedad
renal crénica y raza /etnia

*Cada umbral de PA en la categoria de intervencion (I) se comparara con un umbral mas alto. Por ejemplo, [ (<140) se
comparara con C (>140)

¢Es necesaria alguna prueba de laboratorio antes del inicio o durante la titulacion de los tra-
tamientos farmacologicos?

P «  Hombres y mujeres adultos que requieran tratamiento antihipertensivo

| e Inicio o titulacion de antihipertensivos sin pruebas de laboratorio

C * Inicio o titulacion de antihipertensivos con pruebas de laboratorio

*  Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto
de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente

e cerebrovascular), accidente cerebrovascular, infarto de miocardio, enfermedad renal
en etapa terminal e insuficiencia cardiaca, deterioro / deterioro cognitivo

0] « Control de la PA
« Tiempo para controlar PA
* Adherencia
o Efectos adversos
» Satisfaccion del paciente

e Farmacos y dosis individuales

e Pacientes sin comorbilidades

e Presion arterial basal

« Tipo de prueba de laboratorio (ECG, sangre, etc.)
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¢Debe utilizarse la evaluacion del riesgo cardiovascular para orientar elinicio de la medicacion
antihipertensiva?

P »  Hombres y mujeres adultos sin ECV pre-identificada

e Inicio de la terapia con medicamentos antihipertensivos basada en una estimacion
formal del riesgo de ECV

» Inicio de la terapia con medicamentos antihipertensivos sin una evaluacion formal
del riesgo de ECV (es decir, utilizando solo el umbral de PA)

* Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto

de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente cerebrovascular), accidente cere-

@) brovascular, infarto de miocardio, enfermedad renal en etapa terminal, eventos de
insuficiencia cardiaca, deterioro cognitivo / demencia y eventos adversos

e Proporcion de personas prescritas con antihipertensivos niveles de PA

S « Niveles de PA

En adultos con hipertension que requieren tratamiento farmacoldgico, ;qué farmacos deben
utilizarse como agentes de primera linea?

P « Hombresy mujeres adultos con hipertension que requieren tratamiento farmacologico
| BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA I
C » Placebo

*  Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto
de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente cerebrovascular), accidente cere-
brovascular, deterioro cognitivo / demencia, infarto de miocardio, enfermedad renal

®) en etapa terminal e insuficiencia cardiaca

« Efectos adversos como bradicardia, lesion renal aguda, angioedema, asma, anoma-
lias electroliticas o hipotension

» Reducciony control de la PA (si no hay datos sobre eventos de ECV)

» Basado en diferentes modificadores de efecto como: riesgo cardiovascular estima-
S do; EAC preexistente, accidente cerebrovascular, diabetes, edad, sexo, enfermedad
renal cronica y raza/etnia, nivel de PA inicial

En los adultos con hipertensidon que requieren tratamiento farmacologico, ;qué farmacos (BB,
BCC, diuréticos, IECA o ARA frente a BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA |l en estudios compara-
tivos) deben utilizarse como agentes de primera linea?

P «  Hombres y mujeres adultos con HTA que requieren tratamiento farmacologico
| » BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA I
C BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA Il (estudios comparativos)
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»  Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto
de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente cerebrovascular), accidente cere-
brovascular, deterioro cognitivo / demencia, infarto de miocardio, enfermedad renal

o) en etapa terminal e insuficiencia cardiaca

« Efectos adversos como bradicardia, lesion renal aguda, angioedema, asma, anoma-
lias electroliticas o hipotension

» Reducciony control de la presion arterial (si no hay datos sobre eventos de ECV)

» Basado en diferentes modificadores de efecto como: riesgo cardiovascular estima-
S do; EAC preexistente, accidente cerebrovascular, diabetes, edad, sexo, enfermedad
renal cronica y raza / etnia, nivel de presion arterial basal

En adultos con hipertension que requieren tratamiento farmacoldgico, ;qué farmacos (mo-
noterapia con BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA Il frente a terapia combinada con BB, BCC,
diuréticos, IECA o ARA Il ) deben utilizarse como agentes de primera linea?

P »  Hombres y mujeres adultos con HTA gue requieren tratamiento farmacoldgico

I « BB, BCC, diureticos, IECA o ARA I

C o Terapia de combinacion

Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto
de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente cerebrovascular), accidente cere-
brovascular, deterioro cognitivo / demencia, infarto de miocardio, enfermedad renal
en etapa terminal e insuficiencia cardiaca

» Efectos adversos como bradicardia, lesion renal aguda, angioedema, asma, anoma-
lias electroliticas o hipotension

» Reducciony control de la PA (si no hay datos sobre eventos de ECV)

» Basado en diferentes modificadores de efecto como: riesgo cardiovascular estima-
S do; EAC preexistente, accidente cerebrovascular, diabetes, edad, sexo, enfermedad
renal cronica y raza / etnia, nivel de PA inicial

En adultos con hipertension que requieran tratamiento farmacoldgico, jqué terapia combina-
da de dos o mas farmacos (BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA Il ) frente a una terapia combinada
diferente de dos o mas farmacos (BB, BCC, diuréticos, IECA o ARA Il ) debe ser utilizados como
agentes de primera linea?

P «  Hombres y mujeres adultos con HTA gue requieren tratamiento farmacoldgico

| e Terapia combinada de dos o mas farmacos (BB, BCC, diuréticos, IECA o ARAII')

« Terapia de combinacion diferente de dos o mas farmacos (BB, BCC, diureticos, IECA
o ARA 1)
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»  Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto
de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente cerebrovascular), accidente cere-
brovascular, deterioro cognitivo / demencia, infarto de miocardio, enfermedad renal

o) en etapa terminal e insuficiencia cardiaca

« Efectos adversos como bradicardia, lesion renal aguda, angioedema, asma, anoma-
lias electroliticas o hipotension

» Reducciony control de la PA (si no hay datos sobre eventos de ECV)

» Basado en diferentes modificadores de efecto como: riesgo cardiovascular estima-
S do; EAC preexistente, accidente cerebrovascular, diabetes, edad, sexo, enfermedad
renal cronica y raza / etnia, nivel de PA inicial

En adultos con hipertension que requieren intervencién farmacologica, el uso de una com-
binacion de farmacos antihipertensivos en una solo comprimido se asocia con mejores resul-
tados?

P «  Hombres y mujeres adultos con HTA que requieren intervencion farmacologica

e Combinacion de una solo comprimido (FDC) de medicamentos antihipertensivos:
cinco clases (dos o mas de las cinco)

C « Intervenciones farmacologicas que no implican el uso de combinaciones de pildo-
ras unicas

»  Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto
de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente cerebrovascular), accidente cere-
brovascular, infarto de miocardio, enfermedad renal en etapa terminal e insuficiencia

@) cardiaca

» Efectos adversos Satisfaccion del paciente-Adherencia
* cambio de PA
«  Numero de medicamentos antihipertensivos

» Basado en diferentes modificadores de efecto como: riesgo cardiovascular estima-
S do; EAC preexistente, accidente cerebrovascular, diabetes, edad, sexo, enfermedad
renal cronica y raza / etnia, nivel de PA inicial

¢;Qué objetivo de presion arterial debe alcanzar el tratamiento farmacoldgico?

P »  Hombres y mujeres adultos

»  Objetivos especificos de presion arterial sistolica y diastolica:
| e sistélica (mmHg): <120, <130, <140, <150
e diastolica (mmHg): <70, <80, <90

C *  Objetivos de presion arterial sistolica o diastolica gue son mas altos que los objetivos
de intervencion

 Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto

de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente cerebrovascular), accidente cere-

O brovascular, infarto de miocardio, enfermedad renal en etapa terminal, eventos de
insuficiencia cardiaca, deterioro cognitivo / demencia y eventos adversos
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» Basado en diferentes modificadores de efecto como: riesgo cardiovascular estima-
S do; CAD preexistente, accidente cerebrovascular, diabetes, edad, sexo, enfermedad
renal cronica y raza / etnia

En adultos con hipertension que reciben tratamiento farmacolégico, jcuando se reevaluara
la presion?

P «  Hombres y mujeres adultos con HTA que reciben una intervencion farmacologica

| e Intervalo especifico

C e |Intervalo alternativo

» Muerte (mortalidad por todas las causas), muerte cardiovascular (muerte por infarto
de miocardio, muerte cardiaca subita o accidente cerebrovascular), accidente cere-
brovascular, infarto de miocardio, enfermedad renal en etapa terminal e insuficiencia

@) cardiaca

o Efectos adversos

« Control de la PA

* Adherencia

» Satisfaccion del paciente

* Fase de titulacion vs seqguimiento de HTA controlada, nivel de PA inicial, otras condi-
ciones, monitorizacion remota vs visita clinica
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