
SEPTIEMBRE / OCTUBRE 1998

Hi pertensión arteriat:
¿Se pueden identificar metas óptimas de tratamiento?

Effects of intensive blood-pressure [owering and low-dose aspirin in patients with hipertension:
principat results of the Hipertension Optimal Treatment (HOT) randomised triat

Hansson L, Zanchetti A, Carruthers 5, et aL. Lancet 1998; 351.:1755-1762

0bjetivo
Determinar [as cifras óptimas de presión arteriaL diastótica (PAD) a at-
canzar, y Los beneficjos potencia[es deL ácido acetjL saHcÍLjco (AAS) a

baja dosis, en eL tratamíento de [a hipertensión arteriaL (HTA).

Diseño
Ensayo clínico prospectivo, randomizado y controLado con pLacebo.

Lugar

Estudjo multjcéntrico en 26 países de Europa.

Pacientes

5e incluyeron 18.790 hipertensos de ambos sexos de 50 a 80 años
(media de 61,5), con una PAD entre 100 y 115mmHg (media 105).
Los pacientes se asignaron a tres grupos según La meta de PAD a al
canzar: < 90mm Hg (6264 pacientes), < 85m m H g (6264 pacientes), o

< BOmmHg (6262 pacientes).

Intervención
Los pacientes recibieron injciaLmente 5mg diarios de felodipina. Se indicó
tratamiento en pasos sucesivos para aLcanzar La meta respectiva de PAD en

e[ siguiente orden: 1.) Agregado de jnhibjdores de La enáma convertidora
de angiotensina (IECA) o B-bLoqueantes. 2) DupLicación de [a dosis de fe-
Lodipina. 3) Duplicación de [a dosis delIECA o eL B-bloqueante.4) Diuréü-
co como úLümo paso. Además, en cada grupo [os pacientes fueron rando-

mizados a AAS 75mg/día (9399 pacientes) o a placebo (9391 pacientes).

Medición de resultados principates
Registro de [a Presjón ArteriaL (PA). Se definieron como eventos car-
diovascuLares mayores: Infarto agudo de miocardio (IAM) fatat y no
fataL, ACV fataI y no fataL, y muerte de causa cardjovascuLar. Los IAM
si[entes se documentaron a través de un etectrocardiograma.

Resultados Principales
Se Lograron disminuciones significaüvas en Las cifras tensionaLes en Los

tres grupos. En eLgrupo quetenía como meta una PAD<a 90mmHg, La PAD

media Lograda fue de B5.2mmHg, en e[ de B5mmHg fue de B3.2mmHg. y

en elgrupo < 80mmHg de 81.1mmHg.
La menorjncidencia de eventos cardiovascuLares mayores ocurrió aLaLcan-

zar una PAD medja de 82.6mmHg, mjentras que [a menor mortaüdad car-
diovascuLar se dió con una PAD media de 86.5mmHg. Hubo un [igero au-
mento de muertes en pacientes con PAD menor que esa cifra, que no fue
estadÍsticamente significativo. Los IAM fatates y no fatales fueron menos
frecuentes en e[ grupo < B0mmHg con respecto aL grupo < 90mmHg (84
vs. 61 eventos con una p=0.05, RR 1..37,1C=0.99-1..91). Cuando seinctu-
yeron [os IAM silentes, esta tendencia desapareció (107 en ambos gru-
pos). No hubo diferencias en [a incidencja de ACV totaLes.
AnaLizando los diabéticos, se encontró una reducción del,51"k (p:0.005)
respecto de [os eventos cardiovascuLares mayores entre Los grupos
< 90mmHgy < 8OmmHg.

Resuttados en pacientes diabéticos

Evento

Eventos cardio-

Comparación
entre grupos

Riesgo relativo p

(rc e5%)

vascufares mayores 90 vs.80 2.06(7.24-3.44) 0.005

MortaLidad cardio- 85 vs.80
vascu la r g0 vs. 80

3.0 (1.29-7.13) 0.016
3.0 (1.28-7.08)

Eventos en pacientes tratados con AAS vs. placebo

Evento

Eventos cardio-

vasculares mayores

Riesgo relativo
(rc es%)

0.85 (0.73-0.e9)

p

0.03

Infartos totales 0.64 (0.49-0.85) 0.002

No se observaron diferencias en La incidencia de ACV, La mortaLídad cardio-
vascuLar o La mortaLidad gLobaL. En cuanto a los sangrados mayores totates
(cerebrates, gastrointestinaLes, etc.). se registraron 129 en eL grupo AAS y
70 en eL placebo (RR 1.8 - p<0.001). De estos sangrados. 7 fueron fataLes

en eL grupo AAS y 8 en eL grupo placebo.

Conclusiones
La disminución intensiva de La PAD (a un promedio de 82.6mmHg) tien-
de a disminuir Los eventos cardiovascuLares en los hipertensos, siendo
esto más significaüvo en diabéticos.
EL AAS reduce Los eventos cardiovascuLares mayores, especiaLmente los
IAM, sin afectar [a incidencia de ACV, pero aumenta significativamente eL

riesgo de sangrados mayores no fatates.

Fuente de financiamiento: Astra AB, Suecia. Sponsors Locales fueron Astra Merck ]nc, USA; TEVA, Israel; y Hoechst, Argentina

Con¡ErrrrRRro
E L trata mi ento fa rmaco[ógico i ntensivo de La HTA. i ncluyen do a I bLoq uean-
te cáLcico de acción proLongada feLodipina. Logró una importante disminu-
ción de los eventos cardiovascu[ares en Los tres grupos. En los pacientes
diabéticos, eL beneficio fue más marcado. En este grupo, tanto La mortah-
dad cardiovascuLar, como La incidencia de eventos cardiovascu[ares mayo-
res, fueron menores y tuüeron clara asociación con las cifras tensionaLes
(a menores cifras de TA . menor morbimortaLidad cardiovascuLar).
El estudio también demostró que etAAS a bajas dosis evitó entre uno
y cinco IAM por cada 1000 pacientes hipertensos satjsfactoriamente
tratados durante un año, sin aumentar La incidencia de ACV.

U no de Los objetivos deI trabajo era identificar si a djferentes nivetes
de descenso de ta PAD se obtenían mayores beneficios. ¿Pudieron los
autores comparar Los grupos en función de La ocurrencia de eventos
cardíovascuLares? E[ número de eventos observado en e[ estudio fue
renor que e[ esperado (35% menos de mortatidad generat, 42o/o me-
ros de mortaLidad cardjovascular y 620/o menos de jncidencja de IAM
en comparación con el meta-anáLisis de CoLtins de 1990 1). Además,
.as PAD medjas [ogradas en Los distintos grupos resuLtaron más próxi-
-.as entre síque Lo que se había pLaneado (menos de 5 mmHg de dife-
-encia entre cada grupo. Esto probabLemente restó poder aL estudjo
:ara demostrar diferencias entre Los grupos y eL hecho de no encon-
:'arlas no necesarjamente significa que no existan.
:s:mismo, y por Las mismas razones, si bien es'interesante destacar
: re no se observó una "curva tipo J" (aumento de [a morbimortaLidad
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producida por et descenso de [a presión arteriaL más aLLá de cierta ci-
fra), su existencja aún no puede descartarse.
EL estudio no anaLizó La reLación entre eL tratamíento con una droga
específica y La incidencia de eventos cardiovascu[ares, por Lo que [a
eficacja de cada uno de Los djstintos agentes es dificiL de vaLorar. So-
Lo podrÍamos destacar que no hubo evidencjas de morbilidad especÍfi-
ca causada por Los bloqueantes cáLcicos. qn este caso La felodipina,
como habrían sugerido reportes previos ¿-).
En cuanto a La terapia con AAS, cabe enfatizar Los beneficios del mjsmo
en pacientes con presión arteriaL sumamente controlada (como los de
este estudio), [o cual no es extrapolable a una pobtación de hipertensos
con pobre controL.

¿Qué conclusiones podemos extraer entonces det H0T? Sjn dudas debemos
procurar "normotensar" a nuestros pacientes (PAS menor de 140mmHg y
PAD menor a 90mmHg), especia[mente en La pobLación djabética. en quie-
nes e[ beneficio fue mayor cuanto menor fue La PAD. En pobtación no dia-
bética, las cifras aún menores a 1,35 / 85 podn-a n no a g rega r benefi cio, en-
carecen eLtratamiento (en eL caso de que se requieran más drogas), au-
mentan e[ riesgo de efectos adversos y, si bien no puede probarse con es-
te estudio, eL riesgo de una curva J podía estar aún presente.
En los pacientes con presión arteriaI adecuadamente controLada, eL agre-
gado de AAS a baja dosis (75m9) disminuye eL número de eventos cardio-
vascuLares mayores, especiaLmente IAM, sjn dísmjnuir [a mortaLidad, pe-
ro aI costo de duplicar La incidencia de sangrados mayores no fataLes.
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