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CAPITULO 1

PLANTEAMIENTO DEL ESTUDIO

1.1 MOTIVOS Y JUSTIFICACION DE LA TESIS

La esfigmomanometria ha evolucionado a lo largo de casi tres siglos y, al
acercarnos al final del siglo XX, la aparicién de aparatos automatizados sefialan un
cambio de direccion en la medicion de la tensién arterial.

Aunque la esfigmomanometria convencional, usando la técnica de Riva-Rocci
(1896) modificada por Korotkoff (1905), nos ha servido durante los ultimos 100
afos, actualmente amanece una nueva era.

El método de Korotkoff proporcioné la base para los estudios epidemiolégicos
que demostraron que los niveles de TA se asocian a riesgo cardiovascular. Este
cambio fue un desafio para los conceptos convencionales de que la hipertension
era una enfermedad discreta, con un gran componente congénito. Pickering
introdujo el concepto de que la HTA era un desvio cuantitativo de la media de la
poblacién. La hipertension pasd a ser considerada como un estado multifactorial
resultante de la interaccién de un ndmero desconocido de influencias genéticas y
ambientales.’

Podemos vaticinar ya el fin del método convencional de medida de la tension
arterial mediante el esfigmomandmetro de mercurio, después de casi un siglo de su
utilizacion en la practica clinica, aunque puede quedar como patrén de oro en
investigaciones de validacién. Los motivos son dos:

En primer lugar, la presién de los ecologistas para prohibir el mercurio como

sustancia toxica, llegara a ser persuasiva como lo ha sido en los paises
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escandinavos y en gran medida en los Estados Unidos de América.

Pero incluso si se encuentra un equivalente no téxico del mercurio, la realidad es
que precisos dispositivos automatizados, van a reemplazar pronto la técnica
convencional, imperfecta por la imprecisién propia de la parcialidad del observador.
De hecho el desarrollo de técnicas asistidas por ordenador para la medicién de la
tension arterial abre posibilidades ilimitadas para que la medicién ambulatoria sea
barata. Es precisa y cuando se demuestre que es superior a la medicién
convencional para predecir el pronostico, sera indispensable en la valoracion del
paciente hipertenso

Esta realidad ha dado pie a muchas investigaciones, durante la década pasada,
para introducir y valorar nuevos métodos de medicion, gracias a la aplicacion de los
nuevos avances de la tecnologia.

El desarrollo mas notable ha sido la técnica de la medicién de forma ambulatoria
de la presion arterial durante 24 horas (MAPA). Con el reconocimiento del
fendmeno de la “hipertension de bata blanca”, se hace evidente que en el futuro la
atencion se dirigira mas hacia el comportamiento de la tensién arterial en el tiempo
y bajo diferentes circunstancias, que en basar las decisiones, como hasta ahora, en
un numero limitado de determinaciones, a menudo obtenidas en situaciones
estresantes.”

Hasta ahora, la aplicacion de los sistemas de monitorizacién ambulatoria de presién
arterial (MAPA) en clinica e investigacion, se ha llevado a cabo casi exclusivamente en
el ambito hospitalario y en pacientes muy seleccionados. Esto supone, ademas de un
evidente sesgo de seleccion, la existencia de un muy probable acusado efecto presor,
generado por un contexto extrafio y en ocasiones "hostil" para el individuo ° Es por
tanto muy cuestionable la extrapolacién de estos resultados a la poblaciéon global de
hipertensos. Una mejor aproximacion al problema podria obtenerse desde la atencion
primaria, ambito donde se detectan y controlan la mayoria de los hipertensos ‘yenel
gue no se conoce bien la magnitud del “Efecto de Bata Blanca” (EBB).

Lo anteriormente referido, nos lleva a proponer la realizacion del presente trabajo, a



realizar integramente en un Centro de Salud urbano, con la finalidad de evaluar el

efecto de bata blanca (hipertension aislada en consulta y fenémeno de bata blanca), en
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un grupo de hipertensos diagnosticados, tratados y controlados en Atencidén Primaria.

Del mismo modo, intentaremos demostrar la utilidad de la MAPA, como método de

reevaluacion diagndstica en la Hipertension Arterial.

Situaciones especiales en la MAPA y AMPA segun el protocolo 1999/2 de la SEMFYC. s

11111

-

HTA de Bata Blanca

Termino sustituido actualmente por el de HTA aislada en consulta.

PA elevada en consulta y PA ambulatoria media diurna <135/85.

La prevalencia estimada es del 10-20% de la poblacion hipertensa.

Se asocia a alteraciones funcionales cardiovasculares.

No son normotensos, requieren seguimiento ya que un alto porcentaje desarrolla una
HTA definida en los siguientes aiios.

La decision terapéutica que se tome basarla en la experiencia y buen juicio médico.

Efecto de Bata Blanca

Cuando la diferencia de PAS/PAD entre la observada en consulta y por MAPA diurna
0 AMPA es >20/10 mmHg respectivamente.

Este fendmeno puede interferir en la practica diaria y evaluacion del grado de control.
Se observa incluso en politerapia con 2 y 3 farmacos. Independiente de la edad, se
basa en reflejo de defensa. Probablemente, es una de las primeras causas de
"seudorresistencia” al tratamiento farmacolégico.
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1.2 OBJETIVOS

A) Comparar las presiones arteriales casuales (obtenidas en consulta), con las
ambulatorias (obtenidas mediante monitorizacién ambulatoria de presion
arterial) en hipertensos esenciales tratados y controlados en un Centro de
Salud urbano, valorandolas en fase de realizacion de su tratamiento
farmacolégico habitual, asi como tras 4 semanas de la retirada controlada de

dicha terapéutica.

B) Estimar en ambas fases la prevalencia del efecto de bata blanca
(hipertension aislada en consulta y fendmeno de bata blanca) en dicha
poblacion.

C) Analizar y valorar la influencia del farmaco antihipertensivo empleado sobre
el efecto de bata blanca.

1.3 APLICABILIDAD Y UTILIDAD PRACTICA DE LOS RESULTADOS
PREVISIBLES EN EL AREA DE SALUD

El verdadero interés practico del efecto de bata blanca (EBB), estimado a partir de la
prevalencia de hipertension aislada en consulta (HAC) y fendbmeno de bata blanca
(FBB) y de la concordancia entre presion arterial “casual’ o de consulta (PAc) y presion
arterial ambulatoria (PAa), deriva de sus implicaciones terapéuticas. Si su impacto en la
poblacién hipertensa es tan importante como parece, es muy probable que guidndonos
por las PA medidas exclusivamente en consulta estemos indicando mas farmacos (o en

mayores dosis) de los necesarios, con el consiguiente riesgo de efectos indeseables y
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las repercusiones econdémicas de un tratamiento excesivo.

Al recibir el diagnéstico de hipertension, a menudo los pacientes se encuentran con
un tratamiento farmacolégico para toda la vida. Sin embargo, ya hace unos afios que el
quinto informe del Joint National Commitee (JNC—V)G, asi como otros expertos sugieren
que el tratamiento deberia incluir intentos de reducir e incluso eliminar el tratamiento
farmacoldgico, una vez la tension arterial ha permanecido controlada durante un afo o
mas.

Elliott y colaboradores’, realizaron un metaanalisis, para estimar la proporcién de
pacientes que podrian beneficiarse de la interrupcién de la medicacion antihipertensiva
mientras que mantienen una tension arterial aceptable. EI JNC-V° recomendaba un
enfoque de “reduccion escalonada’; sin embargo, la experiencia de los investigadores
sugiere que con eso suele recaerse en una rapida reaparicién de la hipertension, una
nueva reintroduccion del tratamiento y la frustracion tanto para el paciente como para el
médico.

Los investigadores observaron que diferentes estudios producian diferentes
porcentajes de éxito, lo que hace necesario un metaanalisis de la bibliografia mundial
sobre este tema ’

Todo ello adquiere una especial relevancia en atencidn primaria, donde se
diagnostican y controlan la inmensa mayoria de los hipertensos, generalmente en
estadios ligeros o moderados de hipertension y con escasa o nula repercusion
organica. Seria por tanto necesario mejorar el proceso diagnostico de la HTA en este
nivel asistencial, contemplando la presencia del efecto de bata blanca y los distintos
factores relacionados con él. La MAPA, asi como las automedidas de la presion arterial
(AMPA) en el domicilio del paciente, podrian constituir estrategias importantes para
solventar el problema ®°'° " 2,

Pues incluso las determinaciones ambulatorias diurnas, con los equipos de
automedida (AMPA) pueden ser de mayor valor pronéstico que las ocasionales,
aunque éstas sean obtenidas con esfigmomanometro de mercurio™. Sin embargo la

AMPA no se considera apropiada en la deteccion y estimaciéon del efecto de bata
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blanca aungue si seria util como test de screening para la deteccién de este

, 1
fendémeno.*

Logicamente, seran necesarios estudios con un seguimiento clinico de los pacientes

mas prolongado y que incluyan nuevas MAPA, para valorar el comportamiento del EBB

a mucho mas largo plazo.

Caracteristicas de los tres métodos de medida de la PA *°

PA casual MAPA AMPA
Caracteristicas Incluye reac resp. presora Mide condiciones variables Mide cond variab relativ
Medicion de Tendencias + _ +
Frecuencia de Medidas Pocas Muchas Muchas
Estimac. variac, circadianas PA Imposible Posible Posible despicrto
Estimac. de PA nocturna Imposible Posible Imposible
Estimac. PA largo plazo Inadecuado Inadecuado Adecuado
Estimac. efecto de farmacos Insuficiente Ocasionalmente insuficiente Adecuado
Estimac duracion efecto farmaco Imposible Posible Adecnado
Estimac de resistencia farmaco Inadecuado Adecuado Adecnado
Estimac del EBB Imposible Adecuado Adecuado
Mejora adherencia paciente ? ? Posible
Reduccion de costes Posible Posible
Estimac episodios hipo-HTA Imposible Adecuado Ocasionalm. posible
Prediccion de pronostico Pobre Buena Buena
Reflexion sobre dafio organo diana Pobre Buena Buena
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1.4 HIPOTESIS DE TRABAJO

El efecto de bata blanca (EBB), estimado a partir de la prevalencia de la hipertension
aislada en consulta (HAC) y fenémeno de bata blanca (FBB) y de la concordancia entre
presion arterial “casual’” o de consulta (PAc) y presion arterial ambulatoria (PAa),
aparece en hipertensos diagnosticados, tratados y controlados en APS con suficiente
intensidad y frecuencia como para originar una sobreestimacion cualitativa y cuantitativa
de la HTA en un importante nimero de pacientes.

Un porcentaje significativo de los hipertensos diagnosticados en consulta por el
método tradicional, se comportan como normotensos fuera de ella, siendo poco
probable, que dichos individuos precisen de tratamiento farmacolégico antihipertensivo.
Por otra parte, la estrategia diagnéstica convencional de la HTA en atencién primaria,
sobrevalora de forma inaceptable la PA "usual" en un grupo numeroso de hipertensos,
lo cual lleva a un "sobretratamiento” de evidentes consecuencias clinicas y econdmicas.

Aungue la respuesta del EBB ante el tratamiento farmacolégico antihipertensivo

instaurado es impredecible, podria variar segun el tipo de farmaco empleado.
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CAPITULO 2

REVISION Y ANALISIS CRONOLOGICO

2.1 FUNDAMENTOS Y ANTECEDENTES

En Espafa, los accidentes vasculocerebrales (AVC) constituyen, junto con los
tumores malignos y las enfermedades isquémicas del corazdn, una de las tres
principales causas de mortalidad 16, generando una muy alta frecuencia de ingresos
hospitalarios y de incapacidades a largo plazo . La hipertensién arterial (HTA) es,
junto con las dislipemias y el consumo de tabaco, uno de los tres principales factores de
riesgo de la cardiopatia isquémicas y el mas importante factor de riesgo de la

enfermedad cerebrovascular '® '° %

. Se calcula que entre el 20 % y el 30 % de la
poblacién adulta espariola presenta cifras elevadas de presion arterial (PA), porcentaje
que aumenta significativamente con la edad * %'

La elevada prevalencia, asi como la gran morbilidad y mortalidad debida directa o
indirectamente a la HTA, le confiere una relevancia sanitaria de primer orden y la
convierte en una de las causas mas frecuentes de utilizacion de recursos sanitarios. Se
ha estimado que el impacto econémico de la HTA en Esparia en 1985 se situ6 entre los
95.000 y los 124.000 millones de pesetas (sblo en sustancias antihipertensivas 13.211
millones), representando los costes sanitarios directos entre un 2,6 y un 3,9 % del gasto
sanitario global para Espafia en dicho afo.”® Asumiendo un mismo volumen de
recursos, y unicamente actualizando estos costes al afio 1995, supondrian entre
159.000 y 209.800 millones de pesetas.24 Los recursos sanitarios consumidos por la

hipertension en atenciéon primaria (APS) fueron superiores (entre 45y 6,7 %) a la
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asistencia hospitalaria (entre el 1,0y 1,5 %) y farmacia (entre el 2,3 y 3,5 %), respecto a
los costes totales de cada categoria®. Probablemente, el coste haya aumentado de
forma exponencial en los ultimos afios, fundamentalmente en relacién con que un gran
numero de médicos han comenzado a utilizar los nuevos farmacos antihipertensivos.25
A modo de ejemplo, en Cataluia el coste global en farmacos antihipertensivos se ha
incrementado en un 131,4 % en los Ultimos afios, pasando de 6.019 millones de
pesetas en 1989 a 14.000 millones en 1994*.

Actualmente, el Vademécum Internacional®® dispone de mas de 225 farmacos
registrados para el control de la HTA y mas de 70 moléculas diferentes. El mercado de
los farmacos antihipertensivos no es estable, sigue un crecimiento del 11% anual,
segun datos del gasto farmacéutico en el Sistema Nacional de Salud (incluyendo
comunidades autébnomas transferidas). El uso de IECAS y antagonistas del calcio se ha
generalizado en nuestro medio.”’

En 1997 se vendieron 16.733.284 envases de antihipertensivos, por un importe
superior a 53.000 millones de pesetas, aunque el IMS (Informacion Médica y
Estadistica) da cifras superiores a 68.300 millones de pesetas a diciembre de 1997. El
90% de las prescripciones de farmacos antihipertensivos se realizan en Atencién
Primaria. Estos datos corresponden a todo el territorio nacional.”®

Por otra parte, en 1989 las enfermedades cardiovasculares ocasionaron en Espafia
199.700 “afos potenciales de vida perdidos” antes de los 65 afios de edad, cifras sdlo
superadas por los tumores malignos, las causas externas y los accidentes de trafico™

En todas las areas geogréficas en las que se han realizado estudios, se ha podido
demostrar que la HTA sistdlica, diastélica y sisto/diastdlica, son factores de riesgo para
las diferentes formas clinicas de AVC. El riesgo de AVC aumenta de forma exponencial
al incrementarse la presion arterial diastdlica entre 70 y 110 mmHg?°

También esta demostrado que el control y el tratamiento de la HTA sistdlica aislada
en personas de 60 afios 0 mas disminuye la incidencia de AVC®

En la mayoria de los paises industrializados se ha producido, en los ultimos veinte

anos, una disminucion en las tasas de mortalidad por enfermedades cardiovasculares
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siendo particularmente importante el descenso de la mortalidad por AVC®'. A esta

16 17 3233

circunstancia no es ajena Espana'® *', ni tampoco Andalucia. Esta tendencia puede
atribuirse a tres factores: en primer lugar, a las modificaciones introducidas en las
estadisticas de mortalidad, en segundo lugar, al mejor control de los factores de riesgo

43 ' [
23435337y en tercer lugar, a los cambios producidos en los

(la HTA principalmente)
diferentes sistemas de asistencia sanitaria™.

Pese a ello, todavia en muchos paises desarrollados sobre todo de la Europa del
Este, la prevalencia de hipertension es muy elevada, debido en gran medida a las
condiciones ambientales y a los habitos y estilos de vida de la poblacion, y por si misma
explica un 28% de las diferencias en expectativa de vida, debidas a causas de muerte
evitables entre los paises europeos occidentales; Polonia 'y Rusia.*

De modo que si reaimente queremos ser eficaces en la prevencion de eventos
cardiovasculares una premisa fundamental seria disminuir la presién arterial por debajo
de los 90 mmHg de tension diastdlica.’

Es evidente que el problema no es tan sencillo, dado que el parametro sobre el que
se basa el diagndstico y la eficacia de nuestras decisiones terapéuticas, la presion
arterial, estd sometido a una variabilidad constante que hace que, en ocasiones, sea
dificil de precisar. Puesto que la presion arterial puede oscilar a lo largo del dia un 50%
de su valor basal, y en el hipertenso severo mucho mas, y la eficacia de los farmacos
antihipertensivos no suele ser superior al 10%,* se comprende que en ocasiones, se
pueda estar etiquetando de hipertensos a sujetos que no lo son, o considerar no
controlados a sujetos que si lo estan.*’

Se ha considerado que en la década de los ochenta existia un nivel de conocimiento
del 50 % de la poblacion hipertensa espaiiola, recibiendo tratamiento el 50 % de estos,
y estando controlados también el 50 % de estos Ultimos; lo que significa un nivel de
control aceptable en el 25 % de los hipertensos conocidos y que se traduce en un 12,5
% del total de la poblacion hipertensa existente®.

Algunos estudios recientes afirman que el nivel de conocimiento de la HTA en la

poblacién espariola ha aumentado a un 70%, el tratamiento abarca al 40 -50 % de la
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. . 42 43
poblacion hipertensa y el grado de control al 25% ** * * ™ ™.
B HTA no HTA (década 1980) HTA (década 1990) HTA no
conocida conocida
g Conoc. Sin B Conoc. Sin
Tto Tto
[ Conoc.Ttada £1 Conoc.Ttada
sin control sin control
£ Conoc. Ttada 01 Conoc.Ttada
controlada controlada

A pesar de haberse producido una evidente mejoria, el control de la HTA
actualmente en Esparia es bajo, similar al existente en paises desarrollados hace dos
décadas, e inferior al existente en la actualidad en dichos paises™.

Asi las tasas de diagnéstico de la hipertension, de su tratamiento y de su control en
- Estados Unidos hace una década indicaban que soélo el 21% de los hipertensos toman
medicacién y tienen su presion controlada en 140/90 mmHg o por debajo de estas
cifras. Otro 27% de los hipertensos torha medicacion pero el control es insuficiente. El

resto pertenece al grupo de pacientes con diagnéstico de hipertension pero que no

Tasas EEUU,1988-1991

21%
35%

27% 17%

HTA no conocida @ Conoc. Sin Tto
O Conoc. Ttada sin control [3 Conoc.Ttada controlada

toma medicacion (17%) o no saben que tienen hipertension (35%).44 Estos datos
podrian ser parecidos a los que encontrariamos en nuestro pais en la actualidad.

El marco idéneo para la deteccion, control y seguimiento del paciente hipertenso es
la APS*. De hecho, la HTA constituye uno de los principales motivos de consulta entre
las patologias cronicas atendidas en este nivel asistencial, y la mayoria de los

hipertensos, de caracter esencial y de grado ligero-moderado, son controlados en APS.
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En una medicina cada vez mas tecnificada, el método de medida de la PA, apenas
ha experimentado cambios desde que Korotkoff describiera en 1905 la técnica
auscultatoria. Todavia, todos los Comités de Expertos® ° * recomiendan que tanto el
diagndstico como el seguimiento de la HTA se base en los valores obtenidos en
consulta por el método auscultatorio clasico. De la misma forma, los ensayos clinicos y
los estudios epidemioldgicos a gran escala, que han demostrado la importancia de la
HTA como factor de riesgo cardiovascular y los beneficios derivados de su control,
estan basados mayoritariamente en dichas PA de consulta o "casuales" (PAc)** *. El
diagnostico de hipertension, por tanto, no ofrece excesivas dificultades ni requiere
sofisticadas pruebas complementarias, pero puede estar "plagado de trampas". De
hecho, existen crecientes evidencias de que este sistema tradicional puede comportar
un sobrediagnoéstico de la HTA en un importante grupo de pacientes“s, con las
consiguientes repercusiones clinicas, sociales y econémicas de este hecho.

El problema de la gran variacion de las cifras de PA surge cuando consideramos a
los individuos de forma aislada y no como grupo. Las medidas de PA que obtenemos de
forma casual en la consulta, no son siempre representativas de las que el individuo
soporta a lo largo de su actividad diaria; de ahi se deriva el hecho de su mala
correlacion individual con la afectacion de los 6rganos diana, de que las cifras de PA
obtenidas clasifiquen mal a los hipertensos y que su valor pronéstico sea limitado.

Con la llegada a la practica clinica de los aparatos de registro ambulatorio, se ha
podido profundizar en el conocimiento de la variacion de la PA y valorar su importancia
clinica en relacién con la morbi-mortalidad cardiovascular. Algunos estudios han podido
confirmar el hecho de que la afectacion de los érganos diana es menor entre los sujetos
con menor variabilidad, tanto a largo como a corto plazo, y estos resultados apoyan el
hecho de que cuanto mayor es el nimero de presiones que se toman, mayor es la
correlacion con la afectacion cardiovascular, que es un excelente predictor del porvenir
del paciente. La variabilidad de la PA es, por tanto, también un importante determinante
de la gravedad de la HTA. ¥

14



Capitulo 2 15

Clasificacion de la presion arterial para adultos mayores de 18 afios

Categoria Sistélicaimm Hg) Diastélica(mm Hg)
Optima <120 y <80
Normal <130 y <85
Normal-elevada 130-139 o} 85-90
Hipertensién

Estadio 1 140-159 o 90-99
Estadio 2 160-179 o] 100-109
Estadio 3 > 180 o >110

/

*Esta clasificacion presenta ligeras modificaciones respecto al informe JNC-V & por el hecho de que se combina la hipertensién enfase 3y 4
debido a la baja frecuencia relativa de la hipertension en fase 4

**Cuando las PAS y PAD caen en diferentes categorfas, se debe seleccionar fa categoria mas alta. Ej 16082 seria Grado Il.

**La HSA se define como una PAS >140 y PAD< 90y debe clasificarse adecuadamente. Ej 170/85 seria Grado Il de HSA

A diferencia de ofras variables biolégicas que se mantienen relativamente estables
durante buena parte de la vida del individuo, la PA tiene un comportamiento claramente
dindmico, variando continuamente en respuesta a muiltitud de circunstancias fisiologicas
y estimulos externos. Las PAc estan sometidas a diversas fuentes de error*®, e incluyen
la respuesta presora transitoria asociada a la presencia del médico“g, con lo que no
necesariamente reflejan la verdadera PA del individuo.® °' En el momento actual es
bien conocido que las cifras de PA medidas en el contexto clinico, cuando un hipertenso
acude a consulta, suelen ser superiores a las obtenidas fuera de ella, en el ambiente y
actividades habituales del sujeto. Ello se debe fundamentalmente a la existencia de una
respuesta presora por parte del sujeto, que se ha relacionado con la presencia del

médico, y que gréaficamente se ha denominado "Efecto de Bata Blanca" (EBB)*. Dicha
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respuesta ha sido demostrada y cuantificada directamente mediante monitorizacion
intraarterial de la PA, comprobandose que se trata de un fenémeno transitorio, variable
y en cierto modo impredecible de unos individuos a otros y cuya magnitud depende del

52 . .. .y .
+2 9253 Paro en muchos individuos, la tension arterial

profesional que realiza la lectura
siempre es alta cuando es el médico el que la toma, y en menor intensidad, cuando son

las enfermeras, de ahi la expresion de “hipertension ante una bata blanca”.’

22 ESTADO ACTUAL DEL TEMA
Nuevas recomendaciones para el tratamiento de la HTA.

La decision del establecimiento de un tratamiento antihipertensivo en un paciente, no
solo se debe basar en la severidad de las cifras de presion.

Muy recientes son las recomendaciones elaboradas por parte de un comité de enlace
entre la O.M.S y la Sociedad Internacional de Hipertension 54, que vienen a sustituir a
las de la JNC VI *°, publicadas a finales de 1997 y a las que hemos hecho alusién en el
apartado anterior.

La principal caracteristica de este informe, es la estratificacion del riesgo
cardiovascular como base para la toma de decisiones. En dicha estratificacion, se
tienen en cuenta, no solo la severidad de las cifras de presion, sino la presencia de
otros factores de riesgo, como tener mas de 55 afos en los varones y de 65 en las
mujeres, el tabaquismo, la elevacion del colesterol sérico, la diabetes o la existencia de
antecedentes familiares de enfermedad cardiovascular precoz. Ademas, otros factores a
tener en cuenta son la presencia de lesion de 6rganos diana, entre los que se incluye la
hipertrofia ventricular izquierda, la lesion renal con proteinuria y/o con elevacion de la
creatinina, y la presencia de placas de ateroma en alguna de las grandes arterias.
También influyen légicamente en la estratificacion del riesgo la presencia de trastornos

clinicos asociados: la enfermedad cerebrovascular o periférica, la cardiopatia, la
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nefropatia o la retinopatia avanzada.

Con todos estos datos, los sujetos hipertensos se distribuyen en cuatro grupos: de
riesgo bajo, medio, alto o muy alto, que presentan una probabilidad absoluta de
desarrollar episodios cardiovasculares en 10 arios, inferior al 15%, entre el 15y el 20%,
entre el 20 y el 30% y superior al 30% respectivamente. El informe sugiere que algunos
individuos jovenes, con presion arterial normal y otros factores de riesgo asociados

pueden beneficiarse de una reduccion adicional de la PA.

Objetivos recomendables de valores de PA *°

PA Clinica (mmHg) Promedio diurno MAPA o AMPA
No Diabético Diabético No Diabético Diabeético
PA Optima <140/85 <140/80 <130/80 <130/75
Nivel minimo de
control PA <150/90 <140/85 <140/85 <140/80

Principios de la medicién automatizada®.

La mayoria de los aparatos automatizados se basan en tres principios: la deteccion
de los sonidos de korotkoff por un micréfono o la deteccidn del flujo sanguineo arterial,
bien por oscilometria o por ecografia. Hasta ahora los aparatos semiautomatizados
dependian de la deteccion de los sonidos de Korotkoff, usando un micréfono electronico
protegido de sonidos extrafios en el manguito de presién, recogiéndose la tension
arterial en una impresora o indicandola en una pantalla digital. Sin embargo, los
micréfonos son sensibles al movimiento y a la friccion y son dificiles de colocar
adecuadamente.

Los fabricantes vuelven, por lo tanto, a la deteccion oscilométrica de la tension
arterial, en la que la colocacién del manguito no es tan critica.

Se estan utilizando y desarrollando otras técnicas pero los resultados de su
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validacion son a menudo decepcionantes.

Técnicas de Medicion de la tension arterial.

Deteccion microfonica de los sonidos de korotkoff.
Oscilometria

Ecografia

Método de transferencia de fase.

Registro infrasdnico.

Registro de pulso externo con banda amplia.
Pletismografia.

Tonometria.

® 0 9 O 5 0 9 0

Para quiréfanos y unidades de cuidados intensivos, se han disefiado aparatos
complicados, que registran la tensién arterial a intervalos determinados y que utilizan
generalmente dos métodos de medicion: la deteccion de los sonidos de korotkoff y la
oscilometria. Sin embargo, a veces, no se indica la forma y los fabricantes no siempre

aportan las valoraciones de su precision.

Métodos de monitorizacion de presién arterial durante 24 horas %

Métodos Técnica
Directo Continuo Catéter intraarterial braquial
Indirecto Intermitente Deteccion microfénica

Deteccidn oscilométrica
Pletismografia en un dedo
Indirecto continuo Pletismografia y evaluacion fotoeléctrica

por volumen en dedo

18
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MAPA : Nueva terminologia y nuevos criterios diagnosticos.

En los ultimos afios, la creciente disponibilidad y perfeccionamiento de los sistemas
de monitorizacion ambulatoria de presion arterial (MAPA), ha hecho posible medir de
forma incruenta, repetida y fiable la PA, fuera del ambiente clinico, en el curso de las
actividades cotidianas del sujeto y, por consiguiente, suprimiendo el efecto presor que
desencadena el contexto médico. La MAPA proporciona, entre muchos otros datos,
valores medios de presiones arteriales ambulatorias (PAa) que se han demostrado mas
representativos de la PA usual del individuo*®, del grado de repercusion organica de la
hipertension > y del riesgo cardiovascular *, que los obtenidos en la consulta (PAc).

La MAPA representa actualmente una nueva e importante aproximacion al
diagndstico de la hipertension, a la evaluacion del riesgo cardiovascular del hipertenso
y a la valoracién de la eficacia del tratamiento antihipertensivo™. Lamentablemente,
muchos aspectos permanecen aun sin estandarizar y consensuar, sobre todo, los
relativos a su posible superioridad sobre el método diagnéstico tradicional, asi como
estudios que valoren su eficiencia y establezcan criterios de "normalidad™’. Puesto que
las PA ambulatorias son, en promedio, varios mmHg menores que las de consulta, su

60 61
0

limite de normalidad deberia ser algo menor de los consabidos 140/9 . Para la

46 6263

mayoria de los expertos, este umbral rondaria los 135/85 mmHg ,Si se consideran

los valores medios del periodo diurno, si bien los resultados de recientes estudios

64 65 66 67 . . . . .
& sugieren rebajar la cifra limite de "normalidad" para la PA

61 69

poblacionales
sistolica a 130 mmHg y como éptima diastélica 80 mmHg®* ™. Otros autores prefieren
utilizar como criterio diagnéstico la carga tensional, es decir, el porcentaje de lecturas
que sobrepasan unos limites preestablecidos (habituaimente 140/90 mmHg para el
periodo diurno y 125/80 para el nocturno), considerando normal un valor inferior del 25-
30%".

. . o 2 71 72 73
Numerosos estudios publicados en las dos dltimas décadas

, sobre todo de
diserio transversal y realizados en el ambito hospitalario especializado, han confirmado
la importancia del EBB en la poblacion hipertensa, estimandolo de forma indirecta a
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partir de las diferencias entre PAc y PAa. En la practica, el EBB puede ser responsable
de catalogar como hipertensos a individuos que fuera de la consulta se comportarian
como normotensos (hipertension de bata blanca)", o bien sobrevalorar el grado real de
hipertension en individuos que presentan cifras elevadas de PA, tanto en consuita como
fuera de ella (fenémeno de bata blanca)’. Muchos aspectos relacionados con el EBB
son aun desconocidos o estan poco claros y en la actualidad se ven sometidos a un
amplio debate entre los expertos.

Un comportamiento dual caracteristico (PA elevada en consulta y normal fuera de

7% o, como se recomienda

ella), es lo que define a la hipertensién de bata blanca
denominar mas recientemente®® *, hipertensién aislada en consulta (HAC). Se postula
que la HAC obedece a una perpetuacion de la respuesta presora, asociada a la
medicién de la PA, aunque no se conoce su origen exacto. Mientras que dicha repuesta
suele agotarse en la mayoria de los individuos con la repeticion de las lecturas, en
algunos casos podria mantenerse por un mecanismo reflejo condicionado, asociado
mas al ambiente clinico que a determinadas caracteristicas psicofisiologicas del
sujeto". En contra de lo que parece una opinion bastante extendida entre los
profesionales sanitarios, la HAC no se asocia con la ansiedad ni con unas determinadas
caracteristicas de personalidad.”® De gran interés para nuestra practica diaria es el

80 .
74 79 8 i marcadores de

hecho de que no se han encontrado caracteristicas clinicas
reactividad tensional®’, que permitan detectar a un hipertenso de bata blanca sin contar
con sus PA ambulatorias. La HAC parece ser mayoritaria entre las mujeres’ 2 pero el
valor del sexo como marcador o "predictor" en este contexto es, evidentemente, muy
pobre.

Sea cual sea el mecanismo, la realidad es que hasta un 20% de los pacientes
etiquetados de “hipertensos” por métodos convencionales de medida pueden tener
HAC, sin necesitar, por lo tanto, farmacos hipotensores * y dicho porcentaje aumenta
con la edad *

E! EBB, estimado a partir de las diferencias entre PAc y PAa, puede manifestarse en

cualquier hipertenso, con independencia de los niveles tensionales y del tratamiento
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(farmacolégico o no) al que esté sometido. El aspecto cualitativo del EBB es lo que se
conoce como fendmeno de bata blanca (FBB), el cual viene definido por la existencia
de diferencias clinicamente relevantes entre las PA de consulta y las ambulatorias’™ ®*;
concretamente, se habla de FBB cuando las diferencias PAc - PAa son mayores 0
iguales a 20 mmHg de PA sistdlica (PAS) y/o 10 mmHg de PA diastélica (PAD)". El
fendmeno contrario, conocido como FBB "inverso”, es relativamente raro’ ®

Recientes estudios™, resaltan la importancia de la determinacién de este fenémeno,
aconsejando que en pacientes con perfil de PA alto (no en pacientes con respuesta de
bata blanca clasica) para la medida de este FBB es mejor determinar la elevacion de la
PA sobre140 de sistélica o 90 de diastélica en la primera o ultima hora de la MAPA.

Se tiene en la actualidad informacion suficiente para poder afirmar que el EBB es
bastante frecuente. Diferentes estudios han investigado la prevalencia de la HAC y del
FBB, asi como las diferencias entre las PAc y las PAg * 37 72 72 74 75 75 o1 02 80 87 88 8990 91
Los resultados de dichos trabajos estiman prevalencias que oscilan entre un 5 % y un
55 % para la HAC y entre un 40 % y un 73 % para el FBB. Tales discrepancias se
explican por diferencias metodoldgicas y por muy probables sesgos de seleccion.
Dependiendo del ambito del estudio, del tipo de sujetos incluidos y, sobre todo, de los
criterios de normalidad utilizados para las PA ambulatorias 92, la frecuencia de la HAC
en APS oscila entre el 25 y el 55 % de los hipertensos™ " ** *°.

Muy recientemente la Sociedad Britanica de hipertension, en sus recomendaciones
respecto al uso e interpretacion de las MAPAS, hace una estimacién de prevalencia de
la "hipertension de bata blanca" de un 15-30% de la poblacion general.®

Muchos aspectos relacionados con el EBB, permanecen desconocidos o estan poco
claros, y en la actualidad se ven sometidos a un amplio debate entre los expertos. No
existe un definicibn consensuada de normo e hipertensién a partir de las PA
ambulatorias, de forma que un mismo individuo podria diagnosticarse como hipertenso
ligero o como hipertenso de bata blanca, dependiendo del punto de corte utilizado™. Por
otra parte, la historia natural de la HAC vy, por lo tanto, su prondstico no se conocen

bien. Se ha destacado que frecuentemente se asocia con otros factores de riesgo
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cardiovascular”, e incluso que un estudio mas minucioso del paciente suele revelar la
presencia de alguna lesién en drganos diana.** Dicha asociacién, sin embargo, no
siempre se encuentra, por lo que otros autores concluyen que la HAC constituiria un
fenémeno "inocente" sin mayores repercusiones desde el punto de vista prondstico® %
% Hasta la fecha, Gnicamente dos estudios prospectivos han aportado algunos datos,
aparentemente contradictorios, sobre la evoluciéon natural de la HAC. En el primero de
ellos®’, se encontré que la tasa de morbilidad cardiovascular global de un grupo de
hipertensos de bata blanca, era similar a la observada en normotensos, € inferior a la de
otro grupo de hipertensos con PA elevadas tanto en consulta como fuera de ella. En el
segundo”’, el seguimiento individual de un grupo de hipertensos de bata blanca durante
un periodo medio de casi 6 afos, mostrdé una clara tendencia ascendente de las cifras
de PA ambulatorias. No se ha estudiado de forma global la evolucion temporal del EBB,
que es considerada por algunos expertos como objetivo prioritario de la investigacion
actual sobre el tema®. Por el momento, se desconoce si el EBB tiende a persistir con
igual intensidad en cada individuo, o si por el contrario se atenua de forma progresiva
con el paso del tiempo, ni si de alguna forma se ve afectado por el tratamiento
farmacolégico antihipertensivo. Tampoco se sabe si su presencia podria suponer una
especie de estado "prehipertensivo” .0 bien constituir un marcador con capacidad
predictiva de futuras repercusiones viscerales.

En la practica clinica, es frecuente que cuando los pacientes son vistos por primera
vez en consulta (tanto en consulta especializada como en atencién primaria), estan ya
recibiendo farmacos antihipertensivos. La necesidad de tratamiento antihipertensivo en
algunos de estos individuos puede cuestionarse en base a factores tales como la larga
duracién del tratamiento a pesar de un buen control de la PA en consulta,

manifestaciones de ansiedad cuando son examinados o la ausencia de repercusion

|75 98 99 100 101 102 103

visceral °. Varios autores han referido que en un numero sustancial de
pacientes hipertensos tratados puede llevarse a cabo una retirada del tratamiento
farmacoldgico durante un afio 0 mas sin que se produzca una reaparicion de la HTA.

Presumiblemente, algunos de estos pacientes no eran realmente hipertensos cuando se
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inicio el tratamiento; no obstante, en algunas series® *° ***, la presencia de HTA en
consulta fue cuidadosamente documentada antes de prescribir farmacos, y a pesar de
ello, a un alto porcentaje de individuos se les retird la terapia tras varios afios de empleo
continuado de farmacos. Se ha demostrado'® que los médicos tienden a ser
farmacologicamente agresivos en el tratamiento de las formas ligeras y moderadas de la
HTA, a pesar de que los diferentes consensos ° ** * 1% coinciden en recomendar
medidas no farmacolédgicas como tratamiento inicial en estos estadios, sobre todo si no
existen factores de riesgo asociados ni afectacion de érganos diana.

La importancia de evitar una sobreestimacién cualitativa (FBB) y cuantitativa (HAC)
de la HTA es doble. Por una parte, en términos de gasto farmacéutico podria suponer
un ahorro que, en Espafa, ha llegado a cifrarse e 3.000 millones de pesetas anuales'®,
En segundo lugar, y no por ello menos importante, estarian las consecuencias
derivadas de un tratamiento innecesario, maxime teniendo en cuenta que, una vez
iniciado éste, suele ser de por vida. Las estrategias propuestas hasta ahora para
controlar el EBB combinan la medida de la PA en consulta y en el domicilio del paciente
con el uso restringido de la MAPA®* ®2 ' 1%

Son ya numerosos los estudios que sugieren que el uso de la MAPA, podria reducir
los diagndsticos falsos positivos de hipertension, en la que se requiere tratamiento
farmacoldgico de un 20% a un 60%.™* "% '"°

Son también varios los trabajos que cuantifican el ahorro econdmico que supone el
uso de la MAPA a la hora de tomar las decisiones terapéuticas '

e Ventajas y Desventajas de la MAPA." '™

Ventajas

Mediciones mdiitiples durante 24 horas.

Los datos se obtienen durante las actividades diarias normales del sujeto.
Proporciona datos de los cambios circadianos de la presion arterial.

El inflado automético altera menos al sujeto.

Mediciones durante el suefio.

Los intervalos de medida se pueden programar.

Gran variedad de datos para un posible andlisis.

Limitacienes

o Puede causar alguna alteracion en la actividad diaria y en el suefio.
e Limitacion en los datos por falta de criterios firmes de interpretacion.
o Elcoste actual para el uso indiscriminado es prohibitivo.
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. . . a .« 293112114
Indicaciones de la MAPA en la clinica diaria

La introduccién de la MAPA en la clinica diaria progresa rapidamente. Al menos
en seis paises europeos los aparatos ambulatorios son asequibles en la practica
médica general.

Los siguientes pacientes son los que mas se benefician de la MAPA y deben ser
considerados al menos para una primera valoracion. La identificacion de sujetos con

HAC es la indicacion médica mas importante de la medicién ambulatoria.

e “Hipertension ante una bata blanca” (HAC): Puede ser debida parcialmente a la
ansiedad, aunque en muchas personas existe un marcado procedimiento de
“aprendizaje” por el cual los centros encargados del control de la tension arterial
se han visto condicionados por elevar la tensién arterial por el procedimiento de
medicion. La MAPA es el método mas eficaz para determinar si la elevacion de

la tensién arterial es resultado del efecto de la bata blanca.

o Hipertension Limite: La MAPA es particularmente Util para decidir si los sujetos
con una elevacion limite de la tensién arterial en el consultorio seran etiquetados
de hipertensos y ser tributarios de tratamiento indebido. En la practica, esto
significa que deberia caracterizarse el perfil de 24 horas, en todo paciente
diagnosticado por primera vez de hipertension, antes de prescribir cualquier
farmaco hipotensor, en sujetos con hipertension limite y evidencia de afectacion
de drgano diana, puede excluirse la hipertension como causa de la lesion del

6rgano diana.

o Embarazo: La principal indicacion de la MAPA durante el embarazo es la medida
del EBB. Este reconocimiento es importante para la no administracion excesiva
o innecesaria de drogas antihipertensivas a las embarazadas’. Los valores

normales de PA ambulatoria en la poblacién de mujeres embarazadas son
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variables y los cambios en la PA que ocurren durante los trimestres de

embarazo y periodo de postparto han sido definidos **°. La evidencia de que la
MAPA puede predecir la pre-eclampsia no est4 todavia establecida'"” '"® '"°,

Con la introducciébn de la MAPA se calcula que la HAC se da en
aproximadamente un 10% de mujeres embarazadas. También es muy util en

valorar la eficacia del tratamiento hipotensor en el embarazo.

Hipertension sistdlica aislada en el anciano: Un cierto nimero de pacientes con
hipertension sistdlica aislada no presenta una elevacién persistente de la

tension durante la MAPA y probablemente no necesitan tratamiento.

Las caidas nocturnas: Existe evidencia creciente de que los sujetos cuya tension
arterial no baja durante la noche (sujetos sin caida o “no dipper”), pueden estar

. . , . T 120 121 122
en mayor riesgo que los que tienen caidas nocturnas (sujetos “dipper”)

123 124 125 126

Entre sujetos con PA ambulatorias anormalmente altas, el riesgo cardiovascular
parece estar inversamente asociado con las diferencias dia-noche en la PA y
directamente asociado con la presién de pulso ambulatoria ' Sin embargo, la
popular clasificacion " dipper” y "no dipper" debe usarse cautelosamente para
caracterizar a los pacientes hipertensos. Las diferencias entre el dia y la noche
son pobremente reproducibles al repetir la mapa mostrando que el 35-40% de
los hipertensos, con o sin tratamiento, llegan a ser dipper si ellos no lo eran y
viceversa '2°

La siesta también induce descensos de la PA similares a los del suefio nocturno.
Los cambios de PA a lo largo del dia, se relacionan con el ciclo
suefio/vigilia/actividad, mientras que los de FC parecen mas dependientes de

ritmos biolégicos intrinsecos. *°
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Valoracion de los sintomas de la hipotensién: Especialmente en pacientes
ancianos con fallo autonémico. La MAPA permite revalorar mediante la

asociacion de sintomas con niveles de tensién arterial

Seleccidén y valoracion del tratamiento con farmacos hipotensores en la practica
clinica, asi como en la valoracién de la eficacia del tratamiento.

Asi en pacientes con HTA refractaria varios son los aspectos que debemos
considerar. En primer lugar, si el paciente toma o no la medicacion y si sigue
minimamente las normas no farmacoldgicas prescritas, ya que la falta de
cumplimiento terapéutico, es la primera causa de refractariedad. Salvado este
primer momento, la medida de PA fuera del ambiente de la consulta, para
eliminar una reactividad exagerada es de primordial importancia y es aqui donde

la MAPA tiene su lugar ™°.

Seleccion del régimen terapéutico y de las dosis, segun el perfil de elevacién de

la presidn en un paciente en particular.

Efecto del tratamiento: Especialmente eficaz en valorar la eficacia del farmaco
en pacientes cuyas tensiones en la consulta indican mal control- el hipertenso

112

resistente.

La MAPA y prondstico de dafio renal: La MAPA proporciona una mejor
estimacion de la relacién entre la PA y el darfio renal que la PA en clinica " La
PA nocturna parece ser mejor marcador de riesgo renal, y se ha descrito
frecuentemente un patrén, "non dipper”, en varias enfermedades renales y
cuando empeora la funcién renal. La MAPA puede ayudar a clarificar si valores
mas altos de PA nocturna y el patrén, "non dipper”, son causa o consecuencia
132

de enfermedad renal.

La evaluacién de la PA nocturna en la actualidad parece ser una importante
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herramienta en el manejo de pacientes de riesgo para el desarrollo de

hipertension relacionada con la enfermedad renal o con HTA ya establecida.

e Retirada de la _medicacién hipotensora: Los pacientes cuya tension arterial se

diagnosticod por primera vez por una medicién en la consulta y aquellos cuya

tension se ha controlado bien, pueden beneficiarse de un periodo sin tratamiento

con la MAPA. Algunos pueden tener hipertension de bata blanca.

Los pacientes con sintomas diurnos molestos, pueden evaluarse con la MAPA

para determinar si el tratamiento les causa hipotension.

Es esta ultima indicacion la que nos sirve de base en la elaboracion de este

Estudio.

Hasta ahora, la aplicacion de los sistemas de MAPA en clinica e investigacion, se ha
llevado a cabo casi exclusivamente en el ambito hospitalario y en pacientes muy
seleccionados. Esto supone, ademas de un evidente sesgo de seleccion, la existencia
de un muy probable acusado efecto presor generado por un contexto extrafio y en
ocasiones "hostil" para el individuo®. Es por tanto muy cuestionable la extrapolacion de
estos resultados a la poblaciéon global de hipertensos. Una mejor aproximacion al
problema podria obtenerse desde la atenciéon primaria, ambito donde se detectan y
controlan la mayoria de los hipertensos’ y en el que no se conoce bien la magnitud del
EBB.

Siguiendo las normas baésicas de colocacién y una adecuada instruccion del
sujeto sobre el funcionamiento del equipo, la MAPA es una técnica bien tolerada y
de facil realizacion.'™

En el cuadro que a continuacion se expone, vienen recogidas las
recomendaciones de la Sociedad Britanica de Hipertension®™, para la realizacion
correcta de la MAPA. Siguiendo estas recomendaciones, se intentan evitar los
errores que a veces se producen en las tomas, y conseguir unos registros que sean

lo mas fidedignos posibles.
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Consejos para la realizacion correcta de la MAPA.™

Explicar

El procedimiento

La frecuencia de inflados y desinflados.

« Manera manual de desinflar el manguito.

o Errores de determinacion que pueden hacer repetir la toma.

Instruir

« No mover el brazo durante la toma.

Brazo a nivel del corazén durante la determinacioén.
Realizar vida normal entre las tomas.

Mantener el monitor funcionando durante la noche.
Colocarlo bajo almohada o sobre la cama por la noche.

Proporcionar
¢ Un n°Tfono para llamar en caso de problemas o ansiedad.
¢ Un diario que recoja:
e Actividades durante las tomas.
Hora de acostarse.
Hora de levantarse.
Hora de toma de medicacién.
Sintomas que tengan.

La MAPA generalmente es bien aceptada por los pacientes. Sin embargo, existen
algunos problemas. Una minoria importante de pacientes no duerme bien con las
grabadoras, pero a menos que se levanten de la cama y caminen un poco, los
valores de la PA no seran sustancialmente mayores en pacientes que no duermen
en comparacion con los que duermen. En raras ocasiones, los pacientes desarrollan
eritema, equimosis, petéquias o flebitis superficial en el area distal a la colocacion
del manguito. Estas lesiones de tejidos blandos son tipicamente leves vy
autolimitadas. ™

En las MAPAS realizadas con el modelo SpacelLabs 90207, la mayoria de las
pérdidas o errores en los registros suceden por problemas técnicos; movimiento
excesivo del sujeto o mala colocacion del equipo.***

La MAPA o métodos equivalentes para estimar el EBB, liegaran a ser parte de la

rutina diagnostica y terapéutica en los procedimientos aplicados para el tratamiento
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o no tratamiento de los pacientes con PA clinicas elevadas °.

El presente trabajo, realizado integramente en un centro de salud urbano, analiza
las relaciones entre PA casuales y ambulatorias, con la finalidad de evaluar el efecto
de bata blanca (hipertension aislada en consulta y fenébmeno de bata blanca), en un

grupo de hipertensos diagnosticados, tratados y controlados en Atencion Primaria.

29



CAPITULO 3

CARACTERISTICAS INVESTIGACION

30

30



Capitulo 3

31

CAPITULO 3

CARACTERISTICAS DE LA INVESTIGACION

3.1 METODOLOGIA

Se llevé a cabo, un estudio con un Disefio observacional, de caracter descriptivo y
transversal, cuyo Ambito fue el constituido por la zona basica de salud, que abarca una
poblacién urbana préxima a las 30.000 personas, atendidas en el Centro de Salud
Universitario San Pablo de Sevilla.

Los Sujetos de Estudio, fueron todos individuos mayores de 18 afios
diagnosticados y tratados como hipertensos, pertenecientes a dicha zona basica y
atendidos en el Centro de Salud, que cumplian los siguientes criterios de inclusion:

1. Estaban diagnosticados de HTA esencial en sus formas ligera 0 moderada
(estadios 1 y 2 de la clasificacion del JNC VI*°), y sin signos ni sintomas de
repercusion visceral (fase | de la clasificacion de la OMS*).

2. Venian recibiendo de forma continuada, y desde al menos un afio antes,
tratamiento farmacolégico antihipertensivo con uno o dos farmacos.

3. Tenian un buen control de la hipertension en los 12 meses previos a la inclusion
en el estudio (media de tomas en consulta de PAS y PAD menor o igual a 140
y 90 mmHg respectivamente).

Se estimé un tamario de Muestra necesario de 72 individuos, para un nivel de
confianza del 95 %, una precisiéon de 0,10 y una prevalencia esperada de EBB del 25
%’ °*. Se empled un muestreo aleatorio simple, mediante la aplicacién de una tabla
de numeros aleatorios al listado de hipertensos, el cual procede del vaciado informatico
periddico de las hojas de problemas de las historias clinicas.

Fueron excluidos los pacientes con:
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Arritmias
2. Que presentaron HTA esencial en sus formas severas o muy severas (estadio 3
de la clasificacién del JNC VI*’), o con signos y sintomas de repercusion
visceral (fases Il y lll de la clasificacién de la OMS*).
3. Que presentaron formas secundarias de HTA.
Que recibian tratamiento farmacolégico antihipertensivo con mas de dos

farmacos.
5. Procesos crénicos o debilitantes descompensados.
6. Limitaciones fisicas o psiquicas para la practica de una MAPA.

Se revisaron exhaustivamente las historias clinicas de todos los pacientes
incluidos en el estudio, comprobandose la constancia de registros de PA (al
menos 6 tomas en el ultimo afio y medias con valores de PAS y PAD menor
o igual a 140 y 90 mmHg respectivamente), la no existencia de afectacion de
organos diana (mediante la realizacion de una analitica general con
hemograma, bioquimica con perfil lipidico e iones, electrocardiograma y orina
elemental con sedimento) (Anexo 1y 2).

3.2 PLAN DE TRABAJO

A todos los pacientes incluidos en el estudio, y tras su consentimiento informado, se
les practico dos MAPA de 24 horas cada una y en jornada de actividad habitual. Antes
de las realizacion de las mismas se complet6 un protocolo clinico-analitico (Anexo1 y 2)
que incluia electrocardiograma con el objeto de evaluar el grado de repercusion visceral
de la HTA", la presencia de factores de riesgo cardiovascular asociados (consumo
promedio de alcohol en gr/dia, peso y talla para el calculo del IMC y tabaquismo en

cigarrillos /dia) y clasificar la HTA segun las cifras tensionales®.
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Todo ello pues en la valoracion del hipertenso, no solo es importante el grado de
elevacion de los valores tensionales sino que son fundamentales los factores de riesgo
cardiovascular asociados. EL tratamiento antihipertensivo precoz, de estos pacientes de

. . 1
riesgo, debe ser considerado. »

Pautas para el seguimiento de hipertensos (Sociedad Britanica de Hipertension 1999'*)

Investigacion de rutina en Hipertensos.

Orina elemental o Test de la tira para sangre y proteinas.
lones y creatinina en sangre.

Glucosa en sangre.

Colesterol total y HDL.

Electrocardiograma completo.

En dicho protocolo se recogieron también las PA obtenidas en las diversas visitas a
consulta con su fecha, profesional que realizo la lectura y sexo de éste, asi como el
motivo de la toma (diagnéstico o calibracién del monitor) (Anexo 2)

La primera MAPA se realiz6 recibiendo el paciente su tratamiento farmacolégico
antihipertensivo habitual (fase 1). La segunda MAPA (fase 2) se llevé a cabo tras un
periodo de "lavado" de farmacos antihipertensivos de 4 semanas, durante el cual se
practicé, por parte del médico de familia de cada paciente, controles semanales de PA
en consulta. Las condiciones de mediciéon de la PA fueron las recomendadas por los

16417 S reinici6 el tratamiento

diferentes consensos y organismos internacionales
antihipertensivo que el paciente venia realizando, si durante este periodo de
seguimiento aparecian cifras de PA compatibles con formas severas 0 muy severas de
HTA (estadio 3 de la clasificacién del JNC VI*°) o si se producia un cuadro de urgencia
hipertensiva®.

Para la realizacién de ambas MAPA se empled un sistema de monitorizacion modelo

SpacelLabs 90207, que media por método oscilométrico y que habia sido previamente
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B 138 139
validado®

.La validacion se realizd siguiendo el protocolo para la evaluacion de los
mecanismos de medida de presion arterial de la British Hypertension Society."®

El monitor se programéd para obtener medidas de PA vy frecuencia cardiaca cada 20
minutos entre las 8:00 y las 23:59 horas, y cada 30 minutos entre las 0:00 y las 7:59
horas. Esta programacion se realizé atendiendo a las recomendaciones del comité
cientifico™, que considera que el intervalo de registro tendria que ser cada 15-30
minutos durante el dia, y cada 20-30 minutos durante la noche.

» 1411422 aue recomiendan esta cadencia en

Son también varios los grupos de trabajo
la programacion, como la idénea, dado que intervalos inferiores en el periodo diurno
interfieren con la actividad cotidiana del sujeto (han de permanecer mas tiempo en
reposo) y no serian representativos de la vida cotidiana del sujeto y en el periodo
nocturno, las diferencias son tan pequefas respecto a intervalos mas cortos que es
suficiente cada 30 minutos durante la noche, para no interferir excesivamente con el
suefo.

Se emplearon manguitos de dos tamafos distintos, dependiendo del perimetro
braquial del individuo .El manguito se coloco en el brazo no dominante, utilizandose
manguito para obesos cuando fue necesario ( perimetro braquial mayor de 32 cms)

Para su calibracibn se realizaron de forma alternativa tres tomas con
esfigmomandmetro de mercurio y tres con el monitor, en el mismo brazo y con el
individuo sentado. Se consideraron validas una diferencia de las medias de PAS y PAD
con ambos métodos de + 5 mmHg'®, y, en caso de no cumplirse dicha diferencia, se
repetia la calibracion al dia siguiente, cuando se retiraba el monitor.

Cada individuo fué instruido sobre los siguientes aspectos *:

1. Realizar su actividad habitual el dia de la monitorizacion, evitando tan sélo la
practica de actividades deportivas.

2. Permanecer quieto, con el brazo en posicién relajada, cada vez que se producia
el inflado del manguito para una lectura.

3. Anotar en una hoja que se les proporcionaba al respecto (Anexo 3) la hora, su
posicién y la actividad que realizaba en el momento de cada toma.
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La eliminacién de las lecturas erréneas se llevo a cabo de forma automatica por el
software del sistema (PAS>260 0 <70 mmHg, PAD >150 o <40 mmHg, Presion del
pulso >150 o <20 mmHg, y FC >200 o <20 Ipm). Mediante visualizacion del listado

completo de lecturas se excluyo del andlisis de forma manual aquellas que suponian un

aumento o disminucién inconsistente de PAS o PAD (mas de un 30 % respecto a la

lectura previa y/o posterior). Se consideraron técnicamente validos los registros con un

minimo de 50 lecturas en total (aproximadamente el 80 % del total tedrico en 24 horas)

y al menos una lectura por hora durante el periodo de vigilia. El resto fueron excluidos

del estudio.
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3.3 ESTRATEGIA DE ANALISIS

Se consideraron las siguientes variables de PA:

Presiones Arteriales Casuales. En la fase 1 (realizacién por parte del paciente de su
tratamiento farmacolégico habitual), media de todas las tomas de control
realizadas (tanto en consulta médica como de enfermeria) durante los ultimos 12
meses. La media de calibracién se tomé como una lectura mas de control. En la
fase 2 (periodo de 4 semanas sin recibir farmacos antihipertensivos), media de
todas las tomas de control realizadas en consulta mas las de calibracién. Se
excluyeron por tanto todas las lecturas hechas fuera de la consulta

(autocontroles, tomas en farmacias, etc.).

Presiones Arteriales Ambulatorias. Aunque en ambas monitorizaciones se calcularon
y valoraron las cifras medias + desviacion estandar del dia completo y de los
periodos diurno (vigilia) y nocturno (suefio), se tomé como PA ambulatoria la
media del periodo de actividad del sujeto, individualizada de acuerdo con los

datos reflejados en el diario por cada sujeto.
Se consideraron normales valores menores o iguales a 135 mmHg de PAS y 85

mmHg de PAD de forma simultanea*® **.

Hipertensién Aislada en Consulta (HAC O HBB) Hipertension en consulta (PAS

casuales > 140 mmHg y/o PAD casuales > 90 mmHg) y normotension en la
MAPA (PAS media del periodo de actividad < 135 mmHg y PAD media < 85

46 62

mmHg simultaneamente ). La anterior definicion so6lo se aplico a los

hipertensos durante la fase 2 del estudio.
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Fenémeno de Bata Blanca. Diferencias PA casuales - PA ambulatorias >20 mmHg
para la PAS y/o >10 mmHg para la PAD’*, con independencia de que el individuo

esté (fase 1) o no (fase 2) en tratamiento farmacolégico.

Descenso Nocturno (DIPPER): Consideramos a una persona dipper cuando existe
una disminucion mayor o igual al 10% de la PAS y/o PAD de actividad respecto a

la del suefio nocturno.'”

Ademas de las anteriores variables, referidas a PA, se valoraron en cada participante
edad, peso y talla, consumo de tabaco y alcohol, toma de farmacos y dosis, datos
clinico-biologicos de afectacion de 6rganos diana y presencia de otros factores de
riesgo cardiovascular, fundamentalmente diabetes y dislipemias (Anexo 1y 2).

En cada una de las fases del estudio se estimé la prevalencia del EBB con un
intervalo de confianza del 95 %, y se valor6é la concordancia entre las PAc y PAa

1441% | a comparacion de medias se

mediante el método propuesto por Bland y Altman.
realizé6 mediante la t de Student para datos pareados y no pareados, empleandose un
test no paramétrico cuando las variables cuantitativas no seguian una distribucion
normal. La comparacion de las variables cualitativas se realizé mediante la prueba de la
chi-cuadrado y del test de McNemar. En ambos casos se establecié un nivel de
significacion del 5 %.

Para el andlisis de los resultados se empled el paquete estadistico SPSS -Version 10
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CAPITULO 4

RESULTADOS

4.1 Poblacion estudiada.

Se estudiaron 77 individuos diagnosticados de HTA que fueron los que
comenzaron el estudio.

Poblacion Estudiada

MAPAS No Vdlida
& MAPAS Vilida

i Estudio inconrpleto
1 Estudio conpleto

De los 77 individuos (26 varones y 51 mujeres) 52 de ellos completaron el estudio
pudiéndose realizar la doble monitorizaciéon tras las cuatro semanas de lavado de
farmacos (18 varones y 34 mujeres). Los 25 individuos restantes ( 8 hombres y 17
mujeres) no completaron el estudio por diversos motivos:

e En 10 ocasiones, por control inaceptable de valores tensionales en las 4
semanas de retirada de medicacion, que obligd a reiniciar el tratamiento

antihipertensivo.

e En 7 ocasiones existié un alto porcentaje de errores en la MAPA y por tanto
estos pacientes no iniciaron el estudio por este motivo.

e En 3 ocasiones los valores de la MAPA con tratamiento no aconsejaban la
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retirada de la medicacién antihipertensiva.

o En 3 ocasiones los pacientes se negaron a la realizacion de la segunda MAPA.

¢ En 2 ocasiones los pacientes reiniciaron la toma del farmaco antihipertensivo por
decision propia sin completar de este modo el estudio.

Estudios Incompletos

1Q | EdControl inaceptable
B Alto % Errores
[11° MAPA Patolégica
Negativa 2* MAPA
H Automedicacidn

Al final se obtuvieron 70 pacientes ( 47 mujeres y 23 varones) con al menos una
MAPA valida y 52 de ellos con doble MAPA y que lograron completar el estudio.

En total y teniendo en cuenta que los individuos que completaron el estudio
requirieron la realizacién de una doble MAPA, al final del trabajo se realizaron 129
MAPAS ( 52 dobles, 18 unicas y 7 invalidadas por errores) y se recogieron 10.950
registros de PA, ( 10.337 que correspondian a monitorizaciones validas y 613 a
monitorizaciones invalidadas).

La edad media de los sujetos estudiados fue de 60.1 afios + 10.32 (el mas joven
tenia 32 afios y el mayor 80 afios). Por sexos la media de las mujeres era de 59.4
afos £ 9.69 y de los hombres de 61.48 + 11.61.

4.2 Parametros generales descriptivos de la poblacién
No se observaron diferencias significativas en los descriptivos poblacionales, de
los sujetos incluidos en el estudio cuando se estratifican por sexos, salvo en el caso
del colesterol HDL en que aparecen valores significativamente mas elevados en

mujeres.
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Sexo N X P
Mujer 47 59.4%£9.6
EDAD n.s
Vardn 23 61.4411.6
Mujer 46 30.2%6
IMC (Kg/m2) n.s
Vardén 23 28.945.1
TABACO Muijer 47 3+8.7
n.s
C / dia Vardn 22 6.1£10.9
Mujer 45 229+41.3
COLESTEROL n.s
Vardn 23 221.5%27.9
Mujer 40 111.8449.5
TG n.s
Varédn 20 120.6%£59.2
Mujer 36 60+12.9
HDL
Vardn 14 47.7£9.5
Muijer 34 143.5%38
LDL n.s
Vardn 14 141.7+£17.8
I.M.C: Indice de masa corporal TG: Triglicéridos H.D.L: Colesterol wunido a

lipoproteinas de alta densidad L.D.L: Colesterol unido a lipoproteinas de baja
densidad

4.3 Analisis de los datos en la primera fase del estudio.

1. El andlisis se realizé6 en 70 pacientes que iniciaron el estudio recogiéndose los
siguientes resultados durante los 12 meses previos a la realizacion de la 12
MAPA :

N Rango X+DS
PAS control 70 111 - 164 134.7+9.7
PAD control 70 61 -100 81.7+7.6
PAS calibracién 70 99 - 180 142.4+£15.9
PAD calibracién 70 59 - 111 83.6+£9.3
PAS consulta* 70 113 -158 136.219.3
PAD consulta* 70 ol -103 82+7.2

* Consulta = control + calibracion

Si realizamos una estratificacion por sexos no obtenemos diferencias significativas
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N X£DS 13
PAS control I\égggg 3; 113344,.77;190..61 oS
PAD control 247233211; 3:73 gézigz n.s

PAS calibracidn g]?igi gg 11213i§é69 n.s

PAD calibraciéh ggigg g; 858,25.i71i27. 9 n-s

PAS consultax* I\égigi g; %gggigg n-s
PAD consulta* %gigi g; 8311i§62 n-s

« Consulta = control + calibracion

2. MAPA Inicial: Las medias en tres periodos; actividad, suefio y dia completo

N Rango X+DS
PAS actividad | 70 102-160 129.8411.5
PAD actividad | 70 62-106 77.9+8.5
PAS suerfio 70 86-151 116+13.3
PAD suefio 70 51-88 66.1+7.95
PAS 24 horas 70 97-155 125.8+11.4
PAD 24 horas 70 60-98 74.6+7.8

Si estratificamos por sexo existieron diferencias significativas. Siendo las medias
significativamente mas altas en varones que en muijeres.

N X+DS
PAS actividad %gizi g; 12163.67;91,18' :
PAD actividad ggigi gg 7533-;638
PAS suefio  |ulgt ot T1s ke
PAD suefio | —ilet 6o T e
PAS 24 horas I\\gigi 3; 112331',21ii191,'84
PAD 24 horas %gggi g; ;éiigg
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Efecto de Bata Blanca (EBB):Se estima a partir de las diferencias entre PAc y PAa

N Minimo Maximo X+Ds I.C
EBB S 70 -27.14 37.56 6.67+11.83 3.8-9.4
EBB D 70 -12.31 15.72 4.13+6.93 2.4-5.7
N: Muestra X: Media DS: Desviacidén Estandar I.C: Intervalo de

confianza del 95%

Si estratificamos por sexo aparecieron diferencias significativas existiendo un
EBB significativamente mas elevado en la mujer respecto a los hombres

Sexo N X*DS I.C

Mujer 47 9.1+£11.3 5.7-12.4
EBB S —3ren 53 1.5711.3 =3.3-6.3

Mujer 47 5.9%6 4,.1-7.6
EBB D \—<Zten 53 0.4%7.3 ~5.7-3.5

Hipertension Aislada en Consulta (HAC 6 HBB):

PA elevada en consulta y normal fuera de ella (Pac >140/90 y PAa (actividad) <135/85)
HAC en 15 (21.4%, 1.C:12-33) 8 mujeres (17%, 1.C:8-31) y 7 varones (30%, 1.C:13-53)
No HAC en 55 pacientes (78.6% ) 39 mujeres y 16 varones

Sexo

HAC — -
No HAC 39(83%) 16(69.6%)
Total 47(100%) 23(100%)

70(100%)

L

*No existen diferencias significativas.

Fenémeno de Bata Blanca (FBB): Si PAc - PAa >20 mmHg PAS y/o 10 mmHg PAD
FBB en 19 (27.1%, 1.C:17-39) 17 mujeres (36%, 1.C:23-51) y 2 varones (9%, 1.C:1-28)
No FBB en 51 pacientes (72.9%) 30 mujeres y 21 varones

Mujeres

Varones

ENo FBB
e FBB

MUER

VARON
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Como vemos en la siguiente tabla el 36.2% de las mujeres manifestaron FBB y
s6lo el 8.7% de los varones.

Sexo

FBB (396, 2
No FBB (63.8%) 21 (91.3%
Total 47 (100%) 23 (100%)

70

Total

(100%)

*No existen diferencias significativas.

4.4 Analisis de los datos en la segunda fase del estudio.

N Rango X
PAS retirada 52 110-169 139.1+12.9
PAD retirada 52 62-110 83.8%£8.55
PAS calibracidén 52 118-200 147.3%16.5
PAD calibracién 52 63-121 87+10.1
PAS consulta* 52 114-175 141413
PAD consulta* 52 63-112 84.4+£8.1

* Consulta = retirada + calibracion

Hicimos una estratificacion por sexo y no obtuvimos diferencias significativas:

N X P
. Mujer |34 | 137.8%12.7
PAS retirada ——omr—1 1 141.6%213.3 | S
. Mujer 34 83.447.7
PAD retirada |— ==z —717g 84.7%10.1 n.s
PAS Mujer 34 147.3+17.6 n.s
calibracién Vardn 18 147.2+14.8 :
PAD Mujer 34 86.7+9.5 n.s
calibracidén Vardn 18 87.7+11.36 ‘
Mujer 34 14013
*
PAS consulta Vardn |18 | 142.9%13.3 | S
Mujer 34 83.9x7
*
FRD consulta Varén |18 §5.4%10.1 n.s

* Consulta = retirada + calibracion
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1. El analisis se realizé en 52 pacientes que completaron el estudio, recogiéndose
los siguientes resultados durante las 4 semanas de retirada de medicacién previas a
la realizacion de la 22 MAPA :

2. Segunda MAPA: Las medias analizadas en tres periodos; actividad, suefio y dia
completo
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N Rango X*DS
PAS actividad | 52 108-185 137.9£14.9
PAD actividad | 52 63-108 82.4+9.3
PAS suefo 52 92-165 121.,4+14.7
PAD suefio 52 55-93 69.2+8.2
PAS 24 horas 52 101-178 133.1+14.5
PAD 24 horas 52 62-102 78.5x8.7

Al estratificar por sexos aparecen valores tensionales significativamente mas
elevados en varones respecto a mujeres.

N XtDS
PAS Varen s T TIr
PAD actividad ggigi ig ;ﬁ{éﬁ?%
PAS Varen o8 2595137
PRD suenio |l e 5 55 7
PAS Varen |18 136 515
PAD 24 horas oIl 331 76 3275

3. Cuantificacién de la respuesta presora.

Efecto de Bata Blanca (EBB): Vemos que es menor que en la primera fase.

N Minimo Maximo X+DS I.C
EBB S 52 -18.90 32.83 3.144+12.11 -0,2-6.5
EBB D 52 -14.19 20.38 1.76%17.76 -0.4-3.9

Si estratificamos por sexo las mujeres presentaron un EBB Sistélico y Diastélico
significativamente mas alto que los varones
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Sexo N X
Mujer 34 5.6%12
EBB S Vardén 18 -1.6x10.9
Mujer 34 3.7£7.9
EBB D Varon | 18 | -1.8%5.9

Hipertension Aislada en Consulta (HAC 6 HBB)
HAC en 17 pacientes (32.7%, 1.C:20-47)) 11 mujeres (32%, 1.C:17-50) y 6 varones

(33%, 1.C:13-59)

No HAC en 35 pacientes (67.3% ) 23 mujeres y 12 varones

Sexo
HAC
No HAC % 12 (6.7
Total 34 (100%) 18 (100%)

* No existen diferencias significativas.

Segun aparece en la tabla precedente el porcentaje de HAC es similar en ambos
sexos (32% mujeres y 33% hombres)

{mNOHAca HAC

MUJER

100%
80%
60%
40%
20%

0%

Mujeres

Varones

oiNo HAC
RAHAC

Fenémeno de Bata Blanca (FBB):
FBB en 10 (19.2%, 1.C:10-32)) © mujeres (26%, 1.C:13-44) y 1 varén (6%, 1.C:0.1-27)
No FBB en 42 pacientes (80.8%) 25 mujeres y 17 varones
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No FBB 25
Total 34 (100%) 18

Mujeres Varones

f1No FBB
@mFBB
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4.5 Comparacién de la respuesta presora en la primera y segunda fase.

Como observamos en la siguiente tabla el EBB sistélico y diastélico es mayor en

la fase 1 (con tratamiento) que en la fase 2.

N X DS
EBBS 1% Fase 52 8.19 11.54
EBBS 2% Fase 52 3.14 12.11
EBBD 1% Fase 52 4.39 6.46
EBBD 2% Fase 52 1.76 7.76

Para el analisis de la HBB y FBB debimos recurrir a tablas de contingencia

(prueba de McNemar). En ambas tablas se observan como los porcentajes de HBB

y FBB de la 22 fase son similares a los HBB y no HBB 6 FBB y no FBB de la 12 fase;

no existiendo significacién estadistica en las diferencias observadas.

1* Fase
NO HBB SI HBB Total
NO HBB 30 5 35
% HBB 1% Fase 68.2% 62.5% 67.3%
2% Fase
SI HBB 14 3 17
% HBB 1% Fase 31.8% 37.5% 32.7%
Total % HBB
1% Fase 44 (100%) 8 (100%) 52  (100%)
* No existen diferencias significativas
1% Fase
Total
NC FBB SI FBB
NO FBB 32 10 42
% FBB 1% Fase 84.2% 71.4% 80.8%
2% Fase
SI FBB 6 4 10
% FBB 1% Fase 15.8% 28.6% 19.2%
Total % FBB
38  (100%) 14  (100%) 52 (100%)
1% Fase

* No existen diferencias significativas
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Estratificando por sexo solo aparecen resultados significativos en el EBBS:

N X DS P
34 10.98 11.05
) 34 5.68 12.06
Mujer - o
1@ se 34 6.08 5.76
ns
EBBD 2% Fase 34 3.70 7.99
EBBS 1% Fase 18 2.92 10.83
ns
) EBBS 2% Fase 18 -1.63 10.99
Vardén
EBRBD 1% Fase 18 1.20 6.60
ns
EBBD 2% Fase 18 -1.89 5.93

Para analizar la HBB y FBB (por sexos) debemos recurrir a tablas de contingencia.

En la siguiente tabla podemos observar como el 60% de las mujeres con HBB en
la 12 fase no continuaron siéndolo en la 22 fase, el 40% restante mantuvo el
"estatus" de HBB en las dos Fases y el 69% de las mujeres sin HBB en la 12 fase
no lo son tampoco en la 22. Es decir 65% de las mujeres (22 de 34) no modifica su
"estatus” de HBB o No HBB en la 12 y 22 fase.

En los varones al 61% (11 de 18) le ocurre esto.

No existen diferencias significativas, es decir, el abandono del tratamiento
modifica la prevalencia de HBB aunque de forma no estadisticamente significativa.

12 Fase
Total
No HBB SI HBB
NO HBB 2 3 23
22 % HBR 12 Fase 69% 60% 67.6%
. Fase SI HBB 9 2 11
Mujer 5
% HBB 12 Fase 31% 40% 32.4%
29 »
Total | % HBB 12 Fase 5 (100%) 34 (100%)
(100%)

49




Capituio 4

50

1? Fase
Total
No HBB Si HBB

NO HBB 10 2 12
22 % HBB 12 Fase 06.7% 66.7% 66.7%

Varén | Fase 31 HBRB 5 3 6
% HBB 12 Fase 33.3% 33.3% 33.3%

Total | % HBB 12 Fase | 15 (100%) |3 (100%) 3%. (100%)

Al analizar el FBB el 59% de las mujeres (20 de
12 y 22 fase esto ocurre con el 89% de los varones (16 de

significativas. Es decir aunque en el test de comparacién de proporciones existen

* No existen diferencias significativas

Pt

diferencias importantes, al ser una muestra escasa el cambio de "status" de la

muestra no es significativo estadisticamente.

) no modifica su "estatus” de la

8) sin ser las diferencias

1* Fase Total
No FBB SI FBB
NO FBB 16 9 25
2° % FBB 1% Fase 76.2% 69.2% 73.5%
Mujer Fase SI FBB 5 4 9
% FBB 1* Fase 23.8% 30.8% 26.5%
Total | % FBB 1% Fase |21 (100%) | 13 (100%) 34 (100%)
NO FBB 186 1 17
28 % FBB 1% Fase 94.1% 100% 94.4%
Varén | Fase ST HBB 1 1
% FBB 1% Fase 5.9% 5.6%
Total | % FBB 1® Fase |17 (100%) 1 (100%) (100%)

* No existen diferencias significativas

Podemos concluir que en hipertensos tratados y controlados el abandono del

tratamiento antihipertensivo no modifica la prevalencia de HBB y FBB o también que

las diferencias observadas en la prevalencia no tienen significacion estadistica.
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Diuréticos: Tomaban diuréticos 20 hipertensos de los 76 tratamientos (6 tomaban

asociacion) lo que suponia un 26.3%. Existian diferencias significativas en el EBB S

y EBB D entre los que tomaban diuréticos y otros farmacos.

DIURETICOS No DIURETICOS
n X DS n X DS

EBB S 14 8.61 11.18 33 9.41 11.61

Mujer EBB D 14 5.13 5.43 33 6.25 6.30
10.41 9.83 17 -1.55 10.28

5.61 5.55 17 -1.35 7.14

EEBB S CIEBBD
Varones

La FC (frecuencia cardiaca) media en la MAPA de la 12 Fase,

Mujeres

0

15

tratamiento con diuréticos, fue de 75.6 + 9.16

en pacientes en

Diuréticos No Diuréticos P
X DS n X DS
F. Cardiaca 20 75.6 9.16 50 76.3 11.31 n.s

Si estratificamos por sexo, si aparecian diferencias significativas en varones

Diuréticos No Diuréticos P
n X DS n X DS

F. Cardiaca Mujer | 14 79.46 7.55 33 74.63 12.22 n.s
F. Cardiaca Varén 6 66.86 7.02 17 79.56 8.97
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Betabloqueantes: Tomaban betabloqueantes 12 hipertensos (solo o en asociacion)
de 76 tratamientos; lo que supone un 15.8%. No existian diferencias significativas

en el EBB S y EBB D entre los que tomaban betabloqueantes y otros farmacos.

Betabloqueantes No Betabloqueantes
n X D3 n X DS
. EBB S S 14.61 6.33 38 7.88 11.97 n.
Mujer
EBB D 9 8.23 4.84 38 5.37 6.19 n.
. EBB 'S 3 6.52 5.61 20 0.82 11.84 n.
Varédn
EBB D 3 5.66 4.41 20 -0.32 7.45 n.
Varones
EEBBD
EBB S
Mujeres

La FC media en la MAPA de la 12 Fase, en pacientes en tratamiento con

betablogueantes, fue de 62.9+ 7.9. Existian diferencias significativas en la FC entre

tomar o no Befabloqueantes.

BETABLOQUEANTES NO BETABLOQUEANTES
n X DS n X DS
F. Cardiaca 12 62.9 7.9 58 78.8 9.1

Por sexos las diferencias se daban en las mujeres y no existian en hombres.

Betablogueantes No Betablogqueantes
n X DS n X DS
F. Cardiaca
. S 60.93 6.77 38 79.65 8.75
Mujer
F. Cardiaca
) 3 68.80 9.78 20 77.36 9.91
Varédn
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Calcioantagonistas: Tomaban 15 hipertensos (solo 0 en asociacién) de los 76

tratamientos lo que supone un 19.7%. No existian diferencias significativas en el

EBB S y EBB D entre los que tomaban calcioantagonistas y otros farmacos.

Calcioantagonistas

No Calcioantagonistas

n X DS n X DS
. EBB S 10 5.61 10.206 37 10.13 11.59 n.s
Mujer
EBB D 10 3.52 7.20 37 6.57 5.59 n.s
. EBB S ~-1.67 14.59 17 2.71 10.19 n.s
Vardn
EBB D -1.78 8.32 17 1.25 7.07 n.s
E@EBBD
BEBB S

La FC media en la MAPA de la 12 Fase, en pacientes en tratamiento con

calcioantagonistas, fue de 79.9+ 9

CALCIOANTAGONISTAS NO CALCIOANTAGONISTAS P
n X DS n X D3
F. Cardiaca ie 79.9 9 54 75 11 n.s
No existen diferencias. Al estratificar por sexos tampoco.
Calcioantagonistas o
calcicantagonistas p
n X DS n X DS
F. Cardiaca Mujer | 10 80.75 8.47 37 74.81 11.58
F. Cardiaca Vardn 6 78.49 10.68 17 75.45 10.11
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IECAS: Tomaban IECAS 25 hipertensos (solo 0 en asociacion) de los 76

tratamientos analizados,

lo que supone un 32.9%.

No existian diferencias

significativas en el EBB S y EBB D entre los que tomaban IECAS y otros farmacos.

TIECAS No IECAS
n X DS n X DS
EBB S 15 8.19 11.23 32 9.63 11.58 n.s
Mujer
EBB D 15 4.70 6.85 32 6.49 5.61 n.s
EBB S 10 -1.27 9.53 13 3.75 12.41 n.s
Vardén
EBB D 10 -2.17 6.07 13 2.48 7.81 n.s
@EEBB D
EBEBB S

La FC media en la MAPA de la 12 Fase, en pacientes en tratamiento con IECAS,

fue de 79.62 + 9.5.

IECAS NO IECAS
n X DS n X
F. Cardiaca 25 79.6 9.5 45 74.1

Existen diferencias significativas entre tomar o no IECAS aunque no al estratificar

por sexos.
IECAS NO IECAS p
n X DS n X DS
F. Cardiaca Mujer | 15 79.31 10.07 32 74.55 11.50 [ n.s
F. Cardiaca Varén | 10 80.08 9.24 13 73.30 10.08
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Alfabloqueantes: Tomaban Alfabloqueantes 4 hipertensos de los 76 tratamientos
analizados, lo que supone un 5.2 %. No existian diferencias significativas en el EBB

S y EBB D entre los que tomaban Alfabloqueantes y otros farmacos.

Alfabloqueantes No Alfabloqueantes P
n X DS n X DS
] EBB 5 4 10.1 19.1 43 9 10.7 n.s
Mujer
EBB D 4 7.3 43 5.8 5.9 n.s
EBB S 0 0 23 1.5 11.3 n.s
Vardén
EBB D 0 23 0.4 7.3 n.s

Varones

I EBB D
EIEBB S

Mujeres

La FC media en la MAPA de la 12 Fase, en pacientes en tratamiento con
alfabloqueantes, fue de 87.88 + 7.94.

ALFABLOQUEANTES NO ALFABLOQUEANTES
X DS n X DS
F. Cardiac 4 87.88 7.94 63 75.54 10.45

Existen diferencias significativas. No existen varones en tratamiento con

alfabloqueantes.
Alfablogueantes No alfabloqueantes o
n X D3 n X DS
F. Cardiaca Mujer 4 87.88 7.94 43 74.97 10.86 |
F. Cardiaca Varén 0 0 0 23 76.25 10.11 |
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En todos los casos, la influencia del farmaco sobre el EBB, no guarda
significacion estadistica salvo en el caso de los diuréticos en que si existen en los
varones.

En el caso de las frecuencias cardiacas si existen diferencias significativas para
los Betabloqueantes, IECAS y Alfabloqueantes.

En concreto la FC es significativamente mas elevada en pacientes mujeres que
no toman betabloqueantes (usan otro grupo) respecto a los que lo toman. De los
IECAS aunque globalmente la FC es significativamente mas elevada en los que
toman IECAS respecto a los que no; cuando estratificamos por sexo no existen
diferencias significativas. En los alfabloqueantes la frecuencia cardiaca es
significativamente mas elevada en las mujeres que lo usan respecto a las que usan
otro antihipertensivo.
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4.7 Descenso nocturno " Dipper", "No Dipper"

4.7.1. En la primera fase

57

Consideramos a una persona, dipper cuando existe una disminucion mayor o
igual al 10% de la PAS y/o PAD de actividad respecto a la del suefio (PA

ambulatorias).

No DIPPER DIPPER Total
Mujer (% Dipper) 12(80%) 35(63.6%) 47(67.1%)
Varén (% Dipper) 3(20%) 20(36.4%) 23(32.9%)
Total (% Dipper) 15(100%) 55(100%) 70(100%)

* No existen diferencias significativas

De los 70 hipertensos que se realizaron la MAPA en la primera fase 55 (78.6%)

era dipper y 15 (21.4%) no lo era.

De los no dipper el 20% eran varones y el 80% mujeres. De los dipper el 36%

eran varones y el 64% mujeres.

£ No Dipper
B Dipper

Dipper

3 No Dipper
8 Dipper
& Mujer
B Vaon

Por sexos el 75% de las mujeres se pueden considerar por sus resultados de la

MAPA como Dipper, mientras que los hombres son Dipper en un 85% de los casos
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No existieron diferencias significativas en los descriptivos poblacionales de los 70

pacientes estudiados en la primera fase.

DIPPER N X + DS P
NO 15 61.4+8.9
EDAD n.s
ST 55 59.7+10.7
NO 15 29.848.5
IMC n.s
SI 54 29.8%+4.8
NO 15 3.4%£7.4
TABACO n.s
ST 54 4.2410
NO 14 220.5+34.9
COLESTEROL n.s
SI 54 228%38
NO 14 92.8+61.1
TG n.s
SI 46 121.4+48.4
NO 9 63.819.6
HDL n.s
SI 41 55+13.4
NO 9 137.6+25.2
LDL n.s
SI 39 144,235
EBB en pacientes Dipper

Los pacientes Dipper tuvieron mas EBB Sistolico y menos EBB Diastélico que los

no Dipper, aunque las diferencias no son significativas.

DIPPER N X + DS P
NO 15 4 .2+11.6

EBB S n.s
SI 55 7.3x11.9
NO 15 5.1+£7.9

EBB D n.s
ST 55 3.8%6.6
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HBB (HAC) en pacientes Dipper
El porcentaje de pacientes con HBB en esta 12 fase es similar en pacientes Dipper

y no Dipper, es decir, no hubo diferencias importantes en la prevalencia de HBB.

NO DIPPER DIPPER TOTAL
No HAC (% Dipper) 12(80%) 43(78.2%) 55(78.6%)
HAC (% Dipper) 3(20%) 12(21.8%) 15(21.4%)
TOTAL (% Dipper) 15(100%) 55(100%) 70(100%)
+ No existen diferencias significativas
FBB en pacientes Dipper

El porcentaje de pacientes con FBB en esta 12 fase es similar en pacientes Dipper
y no Dipper, es decir, el ser Dipper o no Dipper no modifica los porcentajes de FBB.

NO DIPPER DIPPER TOTAL
No FBB (% Dipper) 10(66.7%) 41(74.5%) 51(72.9%)
FBB (% Dipper) 5(33.3%) 14 (25.5%) 19(27.1%)
TOTAL (% Dipper) 15(100%) 55(100%) 70(100%)

* No existen diferencias significativas

4.7.2. En la segunda fase
De los 52 sujetos con MAPA en la 22 fase 43(82.7%) era dipper y 9(17.3%) no lo era

De los no dipper el 22% eran varones y el 78% muijeres.
De los dipper el 37% eran varones y el 63% muijeres.

No DIPPER DIPPER Total
Mujer (% Dipper) 7(77.8%) 27(62.8%) 34(65.4%)
Varén (% Dipper) 2(22.2%) 16(37.2%) 18(34.6%)
Total (% Dipper) 9(100%) 43(100%) 52(100%)
« No existen diferencias significativas
100%

80%

Por sexos el 79% de las mujeres se pueden
considerar por sus resultados de la MAPA
como Dipper, mientras que los hombres son

60% 3 No Dipper X )
40% [ Dipper Dipper en un 89% de los casos. D|fer.en0|a
20% porcentual similar a la de la 12 fase, siendo

0%

Mujeres

Varones

igualmente mayor el porcentaje de varones
Dipper
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De los 52 hipertensos que se realizaron la MAPA en la segunda fase, 43 (82.7%)

era dipper y 9 (17.3%) no lo era. En las dos siguientes figuras se comparan los

porcentajes de pacientes Dipper en la primera y segunda fase:

%12 Fase

™%

%2 Fase

Descriptivos de los pacientes Dipper en la segunda fase

Tampoco existen diferencias significativas en los descriptivos poblacionales de

los 52 pacientes estudiados en la segunda fase.

DIPPER N X

NO 9 56.3+ 12.1
EDAD

SI 43 60+ 10.5

NO 8 32.8+ 10.9
IMcC

ST 43 29.6% 4.8

NO 8 0.2+ 0.7

TABACO
ST 43 5.42+ 10.8
NO 8 215+ 25.7
COLESTEROL

ST 42 227+ 40.1

NO 8 96.2+ 26.2
TG

ST 36 112+36.4

NO 5 53.8+ 8.5
HDL

ST 33 56.9+ 13.6

NO 5 135.3+ 25.2
IDL

ST 32 143.6% 35.1
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EBB en pacientes Dipper
Los pacientes Dipper tienen mas EBB Sistolico y menos EBB Diastdlico que los

no Dipper aunque las diferencias no son significativas. Igual ocurria en la primera

fase.

DIPPER N X P

NO 9 2.56 £ 13.8
EBB S n.s

SI 43 3.27 £ 11.9

NO 9 3.84 +£7.8
EBB D n.s

ST 43 1.33 £ 7.7

HBB (HAC) en pacientes Dipper

En esta 22 fase, el porcentaje de HBB fue superior en pacientes Dipper, (37%)
que en los no Dipper, (11%) aunque estas diferencias no fueron estadisticamente
significativas.

NO DIPPER DIPPER TOTAL
No HAC (% Dipper) 8 (88.9%) 27 (62.8%) 35 (67.3%)
HAC (% Dipper) 1 (11.1%) 16 (37.2%) 17 (32.7%)
TOTAL (% Dipper) 9 (100%) 43 (100%) 52 (100%)

* No existen diferencias significativas

FBB en pacientes Dipper

El porcentaje de pacientes con FBB en esta 22 fase es similar en pacientes
Dipper y no Dipper, es decir, el ser Dipper o no Dipper no modifica los porcentajes
de FBB.

NO DIPPER DIPPER TOTAL
No FBB (% Dipper) 8 (88.9%) 34 (79.1%) 42 (80.8%)
FBB (% Dipper) 1 (11.1%) 9 (20.9%) 10 (19.2%)
TOTAL (% Dipper) 9 (100%) 43 (100%) 52 (100%)

* No existen diferencias significativas
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4.7.3 Comparacion de los Dipper de la primera fase con los de la segunda.

El 40% de los no Dipper en la 12 fase son Dipper en la 22 fase.

De los que son Dipper en la 12 fase contintian siéndolo en la 22 el 93% y sélo un
7% de los que son Dipper en la 12 fase no lo es en la 22, es decir el abandono del
tratamiento modifica escasamente el porcentaje de Dipper.

Globalmente 39 pacientes de 52 (75%) es Dipper en las dos fases.

1%  FASE
NO DIPPER DIPPER TOTAL
28 NO DIPPER % (60%) 3 ( 7.1%) 9 ( 17.3%)
FASE DIPPER Z ( 40% ) B9 ( 92.9%) 43 ( 82.7%)
TOTAL (% Dipper) 10 ( 100% ) 472 ( 100%) 52 ( 100%)

* Existen diferencias significativas
Vemos como 45 pacientes (6 + 39) de un total de 52 (86.5%) no cambia de "estatus”
de Dipper o no Dipper entre la 12 y 22 fase y el escaso 13.5% restante si cambiaria.
Este hecho de que la poblacion no cambie de "estatus" al cambiar de fase es
significativo estadisticamente. Es decir en nuestra muestra de pacientes el hecho de
que abandonen el tratamiento, no modifica de manera estadisticamente significativa
los porcentajes de Dipper con o sin tratamiento.
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4.8 Andlisis de los datos en los pacientes a los que se les retiré

definitivamente la medicacion tras la doble monitorizacion.

De los 52 hipertensos que consiguieron completar el estudio en 15 casos los
valores de la MAPA de retirada, da cifras de buen control, con valores medios en
periodo de actividad < 135 de PAS y < 85 de PAD; por lo que a estos pacientes que
suponian el 28.8% del total, se les retird definitivamente la medicacion
antihipertensiva, derivandosele a control periddico por enfermeria, pues son
pacientes con mas riesgo de desarrolio en un futuro de HTA

El analisis de los descriptivos de este grupo de pacientes, nos indica que existen
diferencias significativas en los que dejan el tratamiento; en el tabaco (fuman
menos) y en el EBB S de la segunda monitorizacién (tienen mas).

Dejaron
N X + DS P
Tto
ST 15 58+11.5
EDAD n.s
NO 37 59.9+10.06
SI 15 32.2%+8.2
IMC n.s
NO 36 29.2+%4.9
ST 15 1.1+3.8
TABACO
NO 36 6+11.4
ST 14 238.7+44
COLESTEROL n.s
NO 36 220.2+34.9
ST 13 108.54+21.5
TG n.s
NO 31 109.44£39.7
ST 12 61114
HDL n.s
NO 26 54.4412.2
ST 12 153.1441.9
LDL n.s
NO 25 137.4+£28.7
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Efecto de Bata Blanca (EBB) en pacientes que dejan definitivamente el tratamiento

Dejaron Tto| N X £+ DS
ST 15 9.248.9

EBB S
NO 37 0.6%12.4
ST 15 4,445.6

EBB D
NO 37 0.6%8.2

Si relacionamos la HBB (HAC) y FBB de la segunda monitorizacién, con los que

al final dejan el tratamiento definitivamente, obtuvimos que el 93% de los que dejan

definitivamente el tratamiento no son HBB y un 73% no presentan FBB

Dejan Tto definitivamente

Total
No S1
No HAC (% dejan) 21((56.8%) 3% 35{(67.3%)
HAC (% dejan) 16(43.2%) 1(6.7%) 17(32.7%)
Total 37(100%) 15(100%) 52(100%)
* p<0.05 existe significacion estadistica ( Fisher)

Dejgg Tto definitivamente Total
No FBB (% dejan) 31(83.8%) T 47 (80.8%)
FBB (% dejan) 6(16.2%) 4(26.7%) 10(19.2%)
Total 37(100%) 15(100%) 52(100%)

* No existe significacion estadistica.

En caso de HBB encontramos diferencias significativas y la inmensa mayoria de
los hipertensos que dejan definitivamente la medicacion no presentan HBB (93.3%)
ni FBB (73.3%), aunque en caso de FBB no existen diferencias significativas.

64



Capitulo 4
65

4.9 GRAFICOS Y DIAGRAMAS DE DISPERSION

Coeficiente de correlacion de Pearson (r):

Mide el grado en que dos variables presentan una relacién lineal. Si esta tendencia es fuerte, el coeficiente
se acerca al valor +1 si la relacién es directa, 0 a -1 si es inversa. Una correlacion perfecta significa que los
puntos se sitian en una linea recta, pero ello no implica que los valores sean los mismos para ambas
variables. Por ejemplo, si un método proporciona sistematicamente un valor doble de otro, la correlacién entre
ellos es perfecta (1) y un coeficiente préximo a cero puede deberse a que las variables no estén relacionadas o

a que lo estén de forma no lineal, lo que tiene implicaciones muy diferentes.

Primera Fase del Estudio
Grafico 1
Relacion entre tomas de PAS obtenidas en consulta y ambulatorias
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PASMH4

PASA Presion Arterial Sistélica Ambulatoria (MAPA)
PASMH4 Presion Arterial Sistélica Media ( casuales + calibracién ) 13fase
HTA4BB Hipertensién Bata Blanca 1° fase
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Grafico 2

Relaciéon entre tomas de PAD obtenidas en consulta y ambulatorias
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PADA Presién Arterial Diastélica Ambulatoria (MAPA)
PADMH4 Presion Arterial Diastélica Media ( casuales + calibracion ) 1*fase
HTA4BB Hipertension Bata Blanca 12 fase
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Segunda Fase del Estudio

Grafico 3

Relacion entre tomas de PAS obtenidas en consulta y ambulatorias
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Presion Arterial Sistolica Ambulatoria (MAPA) 22 Fase
Presion Arterial Sistélica Media (casuales + calibracion) 2° Fase
Hipertensién Bata Blanca 2® fase
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Grafico 4

Relacién entre tomas de PAD obtenidas en consulta y ambulatorias

110 r=0.69
p< 0.001
100 »
90+
80
HTA5SBB
o 704 Si
i
< o No
g 1=}
o 60 Total Population
60 70 80 90 100 110 120

PADMHS

PADAHS Presion Arterial Diastélica Ambulatoria (MAPA) 22 Fase
PADMHS5 Presion Arterial Diastélica Media (casuales + calibracién) 22 Fase
HTASBB Hipertensién Bata Blanca 22 fase

* El coeficiente de correlacién no es una medida adecuada de la concordancia, ya que refleja la

fuerza de la relacién entre dos variables cuantitativas, pero no el grado de acuerdo entre ellas
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Representacion de las diferencias entre los métodos en relaciéon a su media.

Altman y Bland propenen un método sencillo de comparacién de métodos de medida a partir del andlisis de
las diferencias individuales que conduce a resultados facilmente compresibles, proporcionando informacién
complementaria al coeficiente de correlacion intraclase. Sugieren que la representacién de las diferencias entre
los métodos en relacién a su media es mas util. Para construir esta gréafica, se representa la diferencia de los
resultados entre ambos métodos (B-A) en el eje de ordenadas y el promedio de los resultados ([A+B)/2), en el
de abscisas. Lo ideal seria representar las diferencias observadas en relacion al verdadero valor de la variable
de interés, pero como éste es desconocido, se utiliza la media de ambos métodos como la mejor estimacion
disponible.

Graficos de Concordancia de las PAS de las dos fases del estudio.

Concordancia PAS

1? Fase 2* Fase
Basal . 7 , Retirada

40~

Media =315

PAS consuita - PAS ambulatorias (mmHg)

e 1

i h YAER X L e 1
120 140 160 180 120 140 160 180

=
-

PAS medias (mmHg) PAS medias {(mmHg)

En las figuras de arriba donde se representa la concordancia, observamos como en la 12 fase el
EBB se relacionaba de manera significativa con niveles méas bajos de PAS, circunstancia que no se
observaba en la 22 fase.
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En las siguientes figuras observamos como tampoco existe significacion estadistica (p>0.05) por
tanto podemos decir en este caso que el EBB no depende del nivel de PAD.

Resumiendo el EBBS dependia de los niveles de PAS en la 12 fase aungue no en ia 2%; sin

embargo, el EBBD fue incependiente de los niveles de PAD en ambas fases.

PAD casuales - PAD ambulatarias (mmHg)
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CAPITULO 5

DISCUSION

5.1 Interpretacién de los resultados.

Aungue en ambas monitorizaciones, se calcularon y valoraron las cifras medias +
desviacion estandar del dia completo, y de los periodos diurno (vigilia) y nocturno
(suefio), se tombé como PA ambulatoria la media del periodo de actividad del sujeto,

individualizada de acuerdo con los datos reflejados en el diario por cada sujeto.

Se consideraron normales valores menores o iguales a 135 mmHg de PAS y 85
mmHg de PAD de forma simultanea®® *.

La mayoria de los autores piensan, que la media del periodo diurno es suficiente
para una correcta evaluacion del paciente hipertenso, pues la calidad de las lecturas
nocturnas varian mucho dependiendo del trastorno que el aparato pueda ocasionar por
la noche y ademas para tomar decisiones terapéuticas y “clasificatorias”, con el periodo
diurno suele ser suficiente. No obstante seguin exista caida o no nocturna de la presion
arterial, dicho periodo nos puede ayudar a comprender mejor la carga total a la que esta
sometido el paciente.’

El calculo sobre los limites de normalidad de la MAPA de 24 horas. no difiere

sustancialmente entre los resultados de la mayoria de los estudios, con valores de 125
- 130 mmHg para la sistdlica y 80 - 85 mmHg para la diastdlica '* .

Un propdsito mas reciente es clasificar las MAPAs de 24 horas individualmente como
probablemente altas si son las medias >135/85 mmHg, y probablemente normal si es
<120/80 mmHg, de esta manera dejamos sin definir los valores de en medio.'® Los
valores de la MAPA debe ser definidos por tanto, en base a criterios prondsticos; por

tanto debemos esperar a trabajos longitudinales a gran escala '*
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5.1.1

tabaquismo, colesterol, Triglicéridos, HDL, LDL): En la estratificacion por sexos no

existen diferencias significativas en los valores obtenidos, salvo en el caso del
nivel de HDL de las mujeres, que es significativamente mas elevado que el de los
varones, probablemente en relacion con causas hormonales y del nivel de
estrogenos. Estas diferencias ya han sido reflejadas en otros estudios ya clasicos,
como el estudio Framingham iniciado a finales de los afios 40" ™' ',

Aungue aun no esta claro, parece que los estrégenos elevan los niveles de
HDL colesterol, mediante la supresion de la actividad de la lipasa hepatica y
reducen el LDL colesterol y la apoproteina B por activaciéon de su aclaramiento
hepatico."™

Por otro lado, el consumo tabaco produce disfuncion endotelial, existencia de
un estado de hipercoagulabilidad (aumento de fibrinégeno, hematocrito y
agregacion plaquetaria), alteraciones lipidicas (incremento del colesterol total y

descenso del colesterol HDL)"™ ,lo que también puede influir en las diferencias

por sexos encontradas en los niveles de HDL, dado que en nuestro estudio fuman

mas los hombres.

51.2 del estudio: Cuando

incluimos las tomas de calibracion de la MAPA como una toma mas de control, la

media aumenta, probablemente debido a una respuesta simpatica a la colocacién
de un aparato extrafio, desconocido para el paciente. También influye el hecho, de
que la calibracion la realice el autor, que como médico, provoca mas EBB que las
tomas de control (habitualmente realizada por enfermeria). Ya existen estudios al
respecto, que hablan de que la enfermeria, es una categoria profesional que induce
menos influencia, que los médicos, sobre las tomas de PA que se realizan ** *

Este hecho, es el que hace que algunos de los pacientes seleccionados para
entrar en el estudio, superen las medias establecidas como de buen control.

Si estratificamos por sexo, vemos que no existen diferencias significativas, es
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decir el sexo no influye en la PA de los 70 pacientes incluidos en el estudio.

MAPA inicial: Cuando estratificamos por sexo, existen diferencias significativas,
de modo que tanto en la PAS como en la PAD, las medias de PA en periodo de
actividad en los hombres, son mas elevadas en 9.3 mmHg en sistdlica, y de 7.5
mmHg en diastolica. La siesta (suefio diurno) podria justificar en parte estas
diferencias, ya que la toman en esta muestra mas los hombres, de modo que en la
sobremesa (periodo generalmente de tensiones bajas), a las mujeres les baja la
media del periodo de actividad y a los hombres las tomas se le incluyen dentro de

129

las tomas de suefio (no de actividad)

83 84

Cuantificacion de la respuesta presora en la primera fase:

Como se explico antes algunos pacientes incluidos por buen control al sumarsele
las tomas de calibracién podian superar el limite establecido y en cambio luego en
la MAPA presentar PA ambulatorias(actividad)<135/85 presentando por tanto HAC.

Esto sucede con 8 mujeres (17% de las mujeres) y 7 varones (30% de los
varones) o sea 15 pacientes (21.4%) presentaban HAC en esta primera fase.

E! EBB es importante en la MAPA inicial (EBB S 6.67 y EBB D 4.13).

El FBB es también llamativo, lo presentan el 19 de los 70 pacientes estudiados
en la primera fase, lo que supone el 27.1% (el 36.2% mujeres y 8.7% varones).

Myers et al” en un trabajo sobre el EBB en pacientes que reciben terapia
antihipertensiva, con una muestra casi idéntica en nimero a la nuestra, de 71
pacientes encontr6 un FBB en un porcentaje mayor de 52 pacientes (73%),
resultados que contrastan con los de nuestro estudio probablemente por unos
criterios de seleccion de pacientes diferente al ser pacientes con sospecha de FBB.

De todas formas, parece claro, que las tomas de PA en consuita, pueden no
representar siempre las PA ambulatorias usuales, en pacientes que estan

75 84

recibiendo tratamiento crénico antihipertensivo.
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5.1.3 [En Ja Fase 2 también vemos como las tomas de calibracion, al igual

qgue en la primera fase, nos elevan las medias de las tomas de control, y del mismo
modo, al estratificar por sexos, no existen diferencias significativas.

Segunda MAPA, cuando estratificamos por sexo, existen diferencias
significativas de modo que tanto en PAS como PAD las medias de PA en periodo de
actividad en los hombres son mas elevadas en 10.2 mmHg en sistélica y 7 mmHg en
diastélica la siesta como dijimos antes podria explicar estas diferencias.

Cuantificacion de la respuesta presora en la segunda fase:

HAC en 11 mujeres (32% de las mujeres) y 6 varones (33% de los varones) o sea
17 pacientes (33%) presentaban HAC en la Fase 2.

Varios trabajos estiman prevalencias de HBB en Atencion Primaria del 35% °' y
del 43% ", aunque la metodologia utilizada * y un probable sesgo de seleccion”,
limitan la validez de dicha estimacién. Dos estudios de base poblacional® *,

realizados _exclusivamente en varones, aportan resultados aparentemente

discordantes respecto a los anteriores. En el primero’, la prevalencia de HBB (14%)
es diferente a la de los varones aqui estudiados probablemente influido por la
escasa muestra aqui recogida. En el segundo®, las PAa superaron a las PAc en
casi todos los participantes y la correlaciéon entre ambas fue excelente,
probablemente en relacion con el escaso numero de hipertensos incluidos, la
mayoria tratados y bien controlados'®

El EBB es bastante menos importante en la MAPA 22 (EBB S 3.14 y EBB D 1.76).
Probablemente esto sea debido a que al lievar sin medicacién antihipertensiva 4
semanas los resultados de estas MAPAS son mas altos, existiendo menos
diferencias con las tomas de control en la retirada.

El FBB es también llamativo, se presenté en menor porcentaje que en la fase 1
de modo que lo tenian 10 de los 52 pacientes estudiados en la 22 fase lo que
supone el 19% (el 26.5% mujeres y 5.6% varones), la explicacion seria la misma
que la expresada anteriormente en el EBB.

Nuestro grupo de trabajo ha podido demostrar recientemente el impacto cualitativo y
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cuantitativo del EBB en Atencién Primaria, cuyos resultados preliminares fueron
publicados en 1997°°. En un grupo no seleccionado de 152 hipertensos de nuevo
diagnéstico cuya respuesta presora, al estar alin sin tratamiento, podria compararse con
los de nuestro estudio en la fase 2, mostrd, que las PA casuales sobrevaloraron a las
ambulatorias en 13 mmHg de sistdlica y 5 mmHg de diastdlica por término medio, con
amplias diferencias individuales, por sexos y dependientes del observador que realizé
las mediciones. Por otra parte, las prevalencias de HBB y de fendmeno de bata blanca
(FBB) resultaron elevadas (25 % y 45 % respectivamente), sobre todo en mujeres. A
todos ellos, con independencia de los resultados de la MAPA, se les recomend6 el
seguimiento habitual de la hipertensién arterial (HTA) en las consultas del Centro de
Salud (consultas médicas y de enfermeria); se les indico tratamiento no farmacolégico y
se aconsejaron las medidas oportunas dirigidas a corregir otros factores de riesgo
cardiovascular asociados. La decision de iniciar o no tratamiento farmacolégico, la tomé
el médico de familia de cada paciente de forma individualizada, basandose sobre todo
en los valores de PA ambulatoria y en la valoracién global del riesgo cardiovascular. En
los hipertensos de bata blanca no se recomendd de entrada tratamiento farmacolégico,
sino la observacion periédica de la PA en consulta.

Cuando usamos los test estadisticos para comparar solamente los 52 sujetos que
completan el estudio y ver si existen diferencias significativas, obtenemos que 18
varones y 34 mujeres, con una edad media de 60.1 afios, completaron las dos fases
del estudio. El EBB globalmente fue significativamente superior en la fase 1 que en
la 2 ( 8.1 versus 3.1 y 4.3 versus 1.7 mmHg para PAS y PAD respectivamente),
tanto en mujeres (10.9 vs 5.6 y 6.9 vs 3.7 mmHg para PAS y PAD) como en varones
(29 vs 16y 1.2 vs -1.8 mmHg para PAS y PAD), aunque cuando hacemos la
estratificacion por sexo la muestra se reduce y sélo encontramos significacion
estadistica para el EBBS en mujeres.

Estos datos confirman la predileccion del EBB por el sexo femenino, sugerida por
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72 82 84 87

Pickering et al ™* y refrendado por otros autores , pero que no es constante

49 78 81

en todos los estudios ni tan marcado como en el nuestro.

Esta claro, que el sexo es un importante factor en la respuesta de bata blanca.
Tratando predecir la respuesta de bata blanca con variables psiquicas medibles
(nivel de estrés, depresion) existen diferencias segun sexo; las variables clinicas no

fueron efectivas como predictoras de respuesta de bata blanca.'™

5.1.5.

En resumen, en todos los casos la influencia del farmaco sobre el EBB no

guarda significaciéon estadistica (no influye) salvo en el caso de los diuréticos en
que el EBB sistdlico y diastélico es significativamente mas elevado en los varones
que toman diuréticos, respecto a los que toman otra medicacion antihipertensiva.

En el caso de las frecuencias cardiacas, si existen diferencias significativas para
los Betabloqueantes, IECAS y Alfabloqueantes.

En concreto la FC es significativamente mas elevada en pacientes mujeres, que
no toman betabloqueantes (usan otro grupo), respecto a los que lo toman (l6gico
dado el efecto bradicardizante de este grupo’), De los IECAS aunque globalmente
la FC es significativamente mas elevada en los que toman IECAS respecto a los que
no; cuando estratificamos por sexo, no existen diferencias significativas. En los
alfabloqueantes la frecuencia cardiaca es significativamente mas elevada en las
mujeres que lo usan, respecto a las que usan otro antihipertensivo.

En cuanto al porcentaje de uso de los diversos grupos farmacolégicos en nuestro
estudio el mas usado es el de los IECAS 32.9% seguido de Diuréticos 26.3%,
Calcioantagonistas 19.7%, Betabloqueantes 15.8% y Alfabloqueantes 5.2%. Se ha
sugerido que la sobreutilizacion de IECAS y Calcioantagonistas puede deberse a su
indicacién en primera instancia en pacientes sin otra enfermedad conocida, lo que
iria en detrimento del uso de diuréticos'”'. En cuanto a los pacientes con cardiopatia
es patente la infrautilizacion de los Betabloqueantes a expensas de los

Calcioantagonistasm. En nuestro estudio el grupo terapéutico mas usado es el de
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los IECAS lo cual estd en desacuerdo con los consensos sobre HTA y con los
estudios de coste-efectividad, donde los diuréticos son farmacos de 12 eleccién en
poblacién mayor de 60 afios sin comorbilidad asi como en muchos casos de
enfermedad asociada como insuficiencia cardiaca, obesidad, osteoporosis, cor
pulmonale, hepatopatia etc. La Unica contraindicacion absoluta de las tiazidas es la
alergia a las sulfamidas por las reacciones cruzadas que se pueden observar. El
resto de las contraindicaciones, incluida la hiperuricemia, son relativas por lo que se
pueden usar a priori practicamente en todas las circunstancias teniendo en cuenta
la excelente tolerancia subjetiva de estos farmacos'™". La situacién que observamos
es intermedia entre las tendencias en Estados Unidos (se sobreutilizan IECAS y

157

Calcioantagonistas™’) y las observadas en los paises nérdicos donde los

betabloqueantes son farmacos muchos méas usados que en nuestro pais para la

poblacion hipertensa'®.

Hasta el momento, las mejores evidencias de que la
reduccion de la PA se acomparia de una disminucién del riesgo de las
complicaciones y muerte asociada se han obtenido con terapias antihipertensivas a
base de betabloqueantes y diuréticos tiazidicos, especialmente a dosis bajas
(equivalente a 25 mg de hidroclorotiazida) y asociados a ahorradores de potasio."
"2 | 0s IECAS han demostrado efectividad clinica en cambio en los pacientes con
Insuficiencia Cardiaca Congestiva, Infarto previo o nefropatia diabética en
insulinodependientes'”. Con los Calcioantagonistas la situacion es mas
controvertida. La evidencia de su efectividad clinica a largo plaza en los pacientes

hipertensos es muy limitada'®

y, por el contrario, en los ultimos arios se han
publicado estudios que indican un incremento del riesgo de complicaciones
cardiovasculares, especialmente infarto de miocardio, con algunos de accién

164 165
corta

, lo que ha provocado una notable controversia en torno al uso de estos
medicamentos.'®

El patrén de uso de antihipertensivos en nuestra poblacion de estudio (sin
afectacion por otra parte de 6rganos diana) no se ajusta a la evidencia cientifica

disponible. Se utilizan mas los medicamentos que menos pruebas de efectividad

78



Capitulo 5 79

clinica poseen y que, ain dandoles por supuesta la misma efectividad clinica, son
los menos eficientes. Este patrén de uso inadecuado es descrito también a nivel
nacional por otros autores.’®

La introduccién de la MAPA, ha verdaderamente cambiado la medida de los
efectos de la medicacién antihipertensiva en el control de la PA, abriendo ademas

nuevas posibilidades de analisis.**

En la Fase1 con 70 pacientes, eran dipper 35 mujeres (75% de las mujeres) y 20
varones (85% de los varones), globalmente eran dipper 55 pacientes (78.6%) y 15
(21.4%) no lo era.

De los Dipper de esta fase tenian HBB (HAC) el 21.8% y FBB el 25.5%

En la fase 2 con 52 pacientes eran dipper 27 mujeres (79.4% de las mujeres) y 16
varones (88.8% de los varones).

De los Dipper de esta fase tenian HBB (HAC) el 37.2% y FBB el 20.9%.

En nuestros resultados el 75% (39 pacientes ) fueron dippers en las dos MAPAs.

El 11.5% (6 pacientes) no fueron dippers ni en la 12 ni en la 22 MAPA. Es decir el
86.5% (75%+11.5%) no modifica su "estatus" al cambiar de fase.

El 5.7% (3 pacientes) fueron dippers en la 12 MAPA pero no en la 22 MAPA.

El 7.7% (4 pacientes) fueron dippers en la 22 MAPA pero no en la 12 MAPA.

Estos porcentajes contrastan con los encontrados por Omboni et al '** donde
encuentra que el 35-40% de los hipertensos tratados o sin tratamiento llegan a ser
dippers si ellos no lo eran y viceversa.

Sin embargo en un reciente estudio'™, el 86% de los sujetos hipertensos
permanecieron clasificados en la misma categoria de Dipper o no Dipper después
de dos MAPAs con un mes de ausencia de tratamiento. Como podemos ver, este
estudio en cuanto a disefio ,(dos MAPAs con un mes de ausencia de tratamiento) y
resultados en porcentaje de pacientes, que permanecen clasificados en la misma

categoria, es idéntico al que obtenemos en nuestro estudio.

79



Capitulo 5

80

La reproductibilidad de la clasificacién Dippers/No-Dippers es considerada
generalmente pobre. Sin embargo, el uso de intervalos fijos y estrechos de tiempo
conduce a una definicion mas apropiada del dia y la noche'® con mejores

resultados en la reproductibilidad de la clasificacion.

A 15 de los 52 hipertensos se les pudo retirar la medicaciéon antihipertensiva
definitivamente, lo que supone un 28.8% del total datos, parecidos a los emitidos
en otros estudios’® "° **

En cuanto a la respuesta presora de estos 15 pacientes, sobrediagnosticados
de HTA respecto de los 37 hipertensos confirmados descubiertos en esta 22 fase,
encontramos que los primeros tienen un mayor EBB siendo significativamente mas
elevado el sistdlico.

En cuanto a la HAC (HBB) y FBB, curiosamente la inmensa mayoria de los
hipertensos "sobrediagnosticados" (que dejan definitivamente la medicacién) no
presentan HBB (93%) ni FBB (73%), l6gico por otro lado; dado que para que se le
retire la medicacion definitivamente debian mantener buenos controles tensionales

casuales y en la MAPA y basandose en ello se calculaba tanto el FBB como HBB.
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5.2 Alcance y limitaciones del estudio.

En cuanto al alcance, debemos decir que para el analisis de las presiones
arteriales ambulatorias, no hemos recurrido al programa basico que el monitor
modelo Spacelabs 90207 trae.

Hemos basado el analisis de las PA ambulatorias segun periodos de actividad
basados en el diario personal del paciente (anexo 3), acercandonos més asi a las PA
ambulatorias reales del individuo que si se hiciera por periodos horarios. Teniendo en
cuenta que el software del aparato sblo permite andlisis segin periodos horarios,
hemos tenido que disefiar un programa informatico individualizado, de codificacion,
gestion y tratamiento estadistico de los datos, cuyos resultados se muestran en el
anexo 4.

Este programa informatico disefiado por nuestro grupo de investigacion, es mucho
mas rico en informacién y graficos (resiimenes por periodos, listados de lecturas validas
y errbneas, medias horarias, cargas tensionales, descensos nocturnos de PA, perfil
circadiano, o incluso estimacién del riesgo coronario y del EBB) que el que trae el
software del monitor Spacelabs, que solo proporciona graficos con las curvas de PA a
lo largo del dia (todos los valores o las medias horarias), permitiendo visualizar asi la
curva circadiana de PA durante las 24 horas, pero sin aportar mucha mas informacion.
La riqueza de datos clinicos, analiticos y graficos que aporta este programa nuestro
ayudé sin duda a la mejor interpretacion de los resultados de la MAPA, y a la toma
posterior de decisiones terapéuticas con los pacientes. Su uso a la hora de gestionar los
datos facilitados por el monitor supone un avance interesante.

En cuanto a limitaciones del estudio, a la hora del analisis de los resultados,
globalmente la muestra de pacientes es suficiente, para que las diferencias
encontradas en las multiples variables estudiadas tengan significacion estadistica.
No obstante, el andlisis de subgrupos segun sexos, presenta limitaciones
numeéricas, teniendo en cuenta el escaso nimero de hipertensos varones incluidos
en el estudio.

Este problema se ha dado, por ser menor el niumero de hipertensos varones
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(respecto a mujeres) en tratamiento, y con un control correcto en los cupos de
medicina de familia elegidos para el estudio; cosa que ocurre también en el resto de
Espaia.'”® Ademas el sistema de seleccion por medio de un muestreo aleatorio
simple sobre el total de hipertensos permitié la seleccion de mas hipertensos
mujeres al ser estas mas numerosas como ya hemos referido antes.

Hay que resefiar también el porcentaje, de pérdidas respecto de la poblacion que
inicié el estudio. Un 25% de ésta no finalizé el estudio, fundamentalmente por dos
motivos:
¢ Control inaceptable de los valores tensionales durante la retirada de medicacion.
e Alto porcentaje de errores en la MAPA (la mayoria por problemas técnicos del

aparato ')

En el primer caso, la Unica manera de haberse evitado esas pérdidas, era haber
sido mas exigente en cuanto al control de los valores tensionales en el ultimo afio,
de la poblacion que se incluyé en el estudio y que por tanto la retirada de
medicacion no les afectase en tanta medida.

En el segundo caso, algunas de las pérdidas se pudieron recuperar al repetir la
MAPA "errénea".
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5.3 Sugerencias para futuras lineas de investigacion.

En conjunto, nuestros resultados subrayan la necesidad de mejorar el proceso
diagnostico de la HTA, contemplando la presencia del EBB y los distintos factores
relacionados con él. Las estrategias propuestas hasta ahora, combinan la medida
de la presion arterial en consulta y en el domicilio del paciente con el uso restringido
de la MAPA °* %7 1%,

La MAPA ofrece importantes ventajas sobre el sistema diagnéstico convencional
para estratificar el riesgo cardiovascular de la HTA."' A la espera de confirmar los
beneficios de su empleo sobre la morbi-mortalidad de la HTA y de conocer la
historia natural de la HBB™*, creemos que en Atencién Primaria la MAPA nos permite
la cuantificaciéon del EBB, para de este modo, plantear la estrategia terapéutica mas
adecuada, minimizando en lo posible el sobrediagnostico y el sobretratamiento que
las tomas clasicas de PA ocasionaban.

En nuestro estudio, aunque el EBB se da con mas intensidad en los pacientes
con tratamiento, seria interesante confirmar este hallazgo modificando el intervalo
de tiempo para la repeticion de la 22 MAPA, asi como con una muestra mayor de
pacientes, sobre todo varones, que permita hacer significativas las diferencias
encontradas. Del mismo modo, para intentar minimizar las respuesta simpatica y de
alerta, que generalmente siempre es mayor en la 12 MAPA, podria ser util la
realizacion de una 32 MAPA de nuevo con tratamiento, y estimar el EBB en ese
caso. Otra posibilidad seria plantear una estrategia de estudio, en la que la 12
MAPA se realizase sin tratamiento y la 22 con tratamiento.

Como sabemos, los principales componentes de la PA son dos: por un lado, un
componente de resistencia mantenida, representado por la PA media, y por otro un

172

componente pulsatil, representado por la presiéon de pulso (PP) °. Esta seria otra

linea de investigacion a seguir y que no hemos estudiado en nuestro trabajo. La

.2 . . . 173 174 175 176
Presion de Pulso (PAS - PAD), tan en boga en recientes publicaciones ,
es una expresion del componente pulsatil de la PA a la que cada vez se le da mas

importancia. En este sentido, son numerosos los estudios que han demostrado que
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la elevacién de la PP es un marcador de diversas patologias, como la estenosis de
arteria car6tida, aterosclerosis aodrtica, infarto agudo de miocardio y accidente
cerebrovascular agudo.

La presion diferencial 6 Presion de Pulso (PP) aumentada es un excelente
predictor de complicaciones cardiovasculares. En los Ultimos afios, se ha
demostrado una relacion inversa entre los valores de PAD y el riesgo de
enfermedad cardiovascular, sugiriendo que la PP puede ser un importante factor
pl’OnéStiCONB 174 175 177 178 179

Los cambios de PA, a lo largo de la vida del sujeto, se manifiestan de forma
diferente segun el parametro analizado: la PAS muestra una elevacion lineal desde
los 30 a los 84 afios; la PAD y la PP también se elevan progresivamente hasta los
60 afos, momento en el que la PAD se reduce y, como consecuencia, la PP se
incrementa de forma mas marcada'®

Asi dos de los factores de riesgo olvidados en la practica clinica y facilmente
medibles son la frecuencia cardiaca (FC) y la PP. Esta demostrado claramente en el
estudio Framinghamm, que existe una clara correlacion entre FC y mortalidad en
pacientes hipertensos; a mayor FC, mayor mortalidad cardiovascular. Del mismo
modo, en el citado estudio se demostré la relacién entre PP elevada y riesgo
cardiovascular.

La eficacia del tratamiento antihipertensivo sobre la PP, estad poco documentada
prospectivamente, y seria una atractiva linea investigadora a seguir.

También podria ser interesante correlacionar la respuesta presora de los
pacientes con la FC.

A modo de resefia, para de este modo hacer referencia a la llamada carga

tensional (anexo 4) y aunque actualmente no se use, el Indice Desviacion

. * , . L, : N
Promedio (IDP) fue una linea de investigacion abierta hace unos afios con el

} *IDP = [Carga Sistblica + Carga Diastoélica} / 2
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objeto de poder identificar con mayor precision el perfil circadiano de la PA.

El IDP es un indice resultante de la suma de las desviaciones porcentuales
anormales sistélicas (cargas sistdlicas), mas las diastélicas (cargas diastdlicas)
dividiéndolas por dos, con lo que teéricamente este IDP podria oscilar desde cero
(curva rigurosamente normal), hasta el 100% (curva totalmente patoldgica)'® '*

La introduccién del parametro IDP, nos permite el uso de términos hasta ahora no
usados en este trabajo, como son las cargas tensionales que es el numero de tomas
de la MAPA expresado en porcentaje que excede de unos limites. Estos limites son
de 140/90 en el periodo de actividad y de 125/80 en el periodo de suefio; siendo
aconsejable no superar el 30% de carga.”” Algunos autores recomiendan valores
aun mas bajos para el periodo nocturno (120/80 mmHg)"“. En normotensos pueden
encontrarse ocasionalmente lecturas elevadas, pero la carga de PA sera en general
menor del 20%; cargas por encima del 40% se correlacionan con afectacion
cardiaca'™; con una considerable proporcion de pacientes con evidencias

ecocardiograficas de hipertrofia ventricular izquierda1°6.

FIGURA 1 ‘ FIGURA 2
0% |

[a O rs O

& Pofl| - &° | PAD

2 mras|| 9 BPAS
o o

\4\0‘” | &

& 0% 5% 10%  15% & 0% 20% 40% 60% 80%

En la Figura 1 se expone graficamente las cargas tensionales de una MAPA normal. De hecho
son las cargas tensionales de la MAPA del autor.

En la Figura 2 se exponen las cargas tensionales de una MAPA de un hipertenso DIPPER. De
hecho corresponde a las cargas tensionales del padre del autor cuando se le retira la medicacion
antihipertensiva.

Palma Gamiz '** hablaba hace unos afos de curva tipo cero, o normal a aquella
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en la que el IDP, era igual o inferior al 5%. Curva tipo | o "limitrofe" si el IDP
oscilaba entre el 6 y 30 %. Curva tipo |l o "diurna" si el IDP oscilaba entre el 31 y 65
%, y finalmente curva tipo lil o "sostenida” si el IDP se situaba entre el 66 y 100%.

De todas formas debemos decir que aunque es un indice que podria usarse y los
resultados relacionarlos con el riesgo cardiovascular, la realidad es que las
publicaciones e investigaciones actuales hacen escaso uso de él pues es un
parametro que en general discrimina mal la gravedad de la PA."”

Otros analisis que con los datos de la MAPA se pueden realizar, pero
generalmente para la investigacion, son: area bajo la curva, cosums, indice pico-
valle, smoothness-index (indice de homogeneidad).**’

El indice valle/pico fue propuesto hace casi 10 afios por la Food and Drug
Administration estadounidense'® para cuantificar la duracién y homogeneidad del
efecto antihipertensivo de un farmaco a lo largo de las 24 horas, es decir, durante
su periodo previsto de actividad antihipertensiva. En el caso de farmacos de dosis
unica diaria este indice se obtiene calculando la relacion entre la reduccién de la PA
a las 24 horas de la toma del farmaco (valle) y la reduccion en el momento del

maximo efecto (pico), que se verifica en las primeras horas tras la toma.

D PA
mmHg

Pico Valle

Un indice Valle/pico bajo refleja un efecto antihipertensivo de duracién breve (fig. A)
El farmaco ideal deberia mantener en el valle la misma reducciéon de PA del pico,
parecido a fig.B, y tener, por tanto, un indice valle/pico = 1.

Recientemente se ha propuesto189 el célculo de este indice mediante MAPA con el

calculo de la reduccién de PA inducida por el tratamiento antihipertensivo en el pico
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seleccionando la hora con la maxima reduccién de la PA entre la 12 y 82 hora de la
toma del farmaco y hallando la media de esta reduccidn con la de la hora
inmediatamente adyacente en la que la reduccién es mas evidente. Por analogia, la
reduccion en el valle se obtiene hallando la media entre las reducciones de PA en
las dos ultimas horas del registro. La limitaciébn mas importante del indice valle/pico
es que dicho indice se calcula utilizando una minima parte de las cifras de PA
disponibles durante las 24 horas, es decir, sin aprovechar la gran cantidad de cifras
de la presion presentes en las 24 horas que se han medido con la MAPA. Con el fin
de superar esta limitaciéon se ha sugerido recientemente la utilizacién del indice de
homogeneidad "smoothness index", que se obtiene dividiendo la media durante las
24 reducciones horarias de PA inducidas por el tratamiento a lo largo de todo el dia

por la correspondiente desviacién estandar'® *' 1%

, permitiendo identificar mejor los
farmacos capaces de producir una reduccion significativa y al mismo tiempo
homogénea de la PA a lo largo de las 24 horas y, por tanto, capaces potencialmente
de proteger al paciente contra los riesgos derivados de una excesiva variabilidad de

la presién.
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CAPITULO 6

RESUMEN Y CONCLUSIONES

6.2 Resumen.

Comparar las PA obtenidas en consulta, con ambulatorias obtenidas con
MAPAs, en fase de realizacién de su tratamiento farmacolégico asi como tras 4
semanas de retirada, estimando en ambas fases la prevalencia del EBB (HBB y
FBB). Analizar y valorar la influencia del farmaco antihipertensivo sobre el EBB.
Estudio observacional descriptivo y transversal.

Atencion Primaria de Salud. Centro de Salud San Pablo (Sevilla).

77 individuos con HTA leve-moderada, que venian recibiendo de forma
continuada y desde al menos un afio antes, tratamiento farmacoldgico
antihipertensivo con uno o dos farmacos, y con buen control de fa HTA en los 12
meses previos a la inclusién en el estudio.

Instrumentalizacién:] Se practicé una MAPA al inicio (12 fase) y tras 4 semanas de

retirada de medicacién se realiz6 una 22 MAPA (22 fase), programandose dos
periodos: periodo diurno (8-23.59 h) y nocturno (0.00-7.59) con lecturas cada 20-30

minutos respectivamente.

Determinaciones:| Se calcularon las siguientes variables de PA:

PA casuales (medias de tomas de control del Gltimo afio + las tomas de calibracion)

PA ambulatorias tomandose la media del periodo de actividad del sujeto.

HBB: HTA en consulta y normotension en la MAPA.
FBB: Diferencias PA casuales-ambulatorias > 20 PAS y/o > 10 PAD.
Dipper. Cuando existe una disminucion > 10% de la PAS y/o PAD actividad

respecto al suefio.
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Finalizaron el estudio 52 individuos, con edad media de 60.1 afios +
10.32 (18 varones y 34 mujeres). De los descriptivos poblacionales destacan los
valores significativamente mas elevados de HDL en mujeres, respecto a varones.
Datos 1° fase:

EBBS 6.67 mmHg y EBBD 4.13 mmHg (significativamente mas elevado en mujeres).
HBB lo presentaron 15 pacientes (21%) influido por las tomas de calibracion.
FBB lo presentaron 19 pacientes (27%)
Datos 29 fase:
EBBS 3.14 mmHg y EBBD 1.76 mmHg. Es menos importante que en la 12 fase.
HBB lo presentaron 17 pacientes (33%).
FBB lo presentaron 10 pacientes (19%).
Al comparar la 12 fase con la 22 fase el EBB es significativamente mas alto en fase 1
que en fase 2. Mientras que para la HBB y FBB no existen diferencias significativas
y por tanto en tratados y controlados el abandono de la medicacién no modifica la
prevalencia de HBB y FBB.

Respecto a la influencia de los farmacos sobre EBB no se observa significaciéon
estadistica salvo en diuréticos en que si existe en varones.

En caso de las frecuencias cardiacas si existen diferencias significativas para los
Betabloqueantes, IECAS, y alfablogueantes.

No obstante, del estudio se han obtenido infinidad de datos para el analisis, como
que el 75% (39 pacientes) fueron dipper (tenian descenso nocturno de la PA) en las
dos MAPAs o que el 28.8% (15 pacientes) se les retird definitivamente la
medicacion.

Conclusiones y resultados parciales de este estudio han sido admitidos vy

33 % Dada la multitud

presentados como comunicaciones en recientes congresos
de variables para el analisis que este estudio ofrece (respuesta presora, influencia
de los farmacos, descensos nocturnos, presion de pulso, descriptivos poblacionales,
frecuencias cardiacas......) las posibilidades de desarrollo de las lineas de estudio

abiertas son amplias.

90



Capitulo 6

91

6.3 Conclusiones.

1. En hipertensos esenciales, tratados y controlados en Atencién Primaria, el
Efecto de Bata Blanca (diferencia entre PA casual y PA ambulatoria) es

significativamente mayor, cuando estan sometidos a tratamiento farmacolégico.

2. En hipertensos tratados y controlados en Atencién Primaria, la retirada de
medicacion antihipertensiva no modifica de forma significativa la prevalencia de
Hipertension de Bata Blanca y Fenémeno de Bata Blanca.

3. El Efecto de Bata Blanca no se modifica de forma significativa con la mayoria de
los grupos farmacolégicos analizados (diuréticos, IECAS, betabloqueantes,
calcioantagonistas o alfabloqueantes), excepto el incremento significativo sobre
el EBB, que la toma de diuréticos provoca en varones respecto de los que toman

otro antihipertensivo.
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CAPITULO 7

SIGLAS Y CITAS BIBLIOGRAFICAS

7.1 ANEXOS ( Modelos de los protocolos utilizados ).

Hoja primera de recogida de datos clinico-analiticos: Recogemos una serie de datos,
con objeto de evaluar el grado de repercusion visceral de la HTA, la presencia de FRCV, ( consumo
promedio de alcohol en gr/dia, peso y talla para el calculo del IMC, tabaquismo en cigarrillos/dia,
diabetes, hiperlipemias... ) y clasificar la HTA segun las cifras tensionales. También se recogen la
medicacion antihipertensiva asi como sus dosis y la de otro tipo de medicacion que tenga prescrita.

Otros apartados que recoge son la indicacion de la MAPA o la afectacion de érganos diana.

RELLENAR TODOS LOS DATOS, EXCEPTO RECUADROS SOMBREADOS
r Feo VILLALRA ALCALA
ce Al N° HISTORIA|

CONSUMO PROMEDIO DE ALCOHOL w___
ShH 'ADE RECIENTE DIAGNOSTICO

IRETIRADA TRATAMIENTO

[SOSPECHA EFECTO DE BATA BLANCA
/ALORACION RESPUESTA TERAPEUTICA

j4TA RESISTENTE O "REFRACTARIA®

INVESTIGACION

M@Cig‘ﬂ“ =

FARMACOS DOSIS HORAS AF| [ON S
ANTI-HTA: HIPERTROFIA VI
JARTERIOPATIA CORONARIA
JFALLO CARDIACO O DISFUNCION Vi
Jave o AIT
JANEURISMA

Cervezas unidad / dia (200 cc x 5%
Vinosj id 50 ccx 129
Licores; id {20 cc x 409
Combinados id B0 cex 409
OTAL G T (cc x grados/100 x 0,8)

ACO,

[PULSOS PERIF. AUSENTES (Excepto pedios)

AINE

JCREATININA SERICA > 1,6 mg/di

OTROS:

IPROTENURIA (+ 0 mayor)

IMICROALBUMNURIA

HEMORRAGIAS © EXUDADOS (Fondo de ojo)

FACTORES gg RIESGO ﬂOVASCULAR AS%S:
DIABETES| TIPO! | TIPO N | INTOLERHC.

TRATAMIENTO

HIPERLIP.{ coL

16

COL + TG

OTROS
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Hoja segunda de recogida de datos clinico-analiticos: En esta hoja se recogen

las PA obtenidas en las diversas visitas a consulta con su fecha, profesional que realiz6 la

lectura, y sexo de éste, asi como el motivo de la toma (control, retirada o calibracion).

Un apartado para la calibracion previa a la colocacion del monitor, con un apartado para la

calibracién posterior a la calocacién si fuese necesario.

En esta hoja tambien recogemos valores analiticos, con hemograma, bioquimica (que

incluya perfil lipidico), orina con sedimento y electrocardiograma

PA RECOGIDAS EN HISTORIA OBSERVADOR
FECHA PAS | PAD | LUGAR |PROFISEXO] A [MOTNO

SEXQ:
VARON: V
MUJER: M

PROFESIONAL
MEDICO: M
ENFERMERO: E
OTROS: O
AUTOCONTR.: A

MOTIVO
DIAGNOSTICO: D
CONTROL €
RETIRADA TTO. R
OTROS ©

FCASUAL T | | CALIBRAGION.
Hdtod i SN
MANUAL MONITOR
omans Loognononnan v e
BIOgUMlCA HEMATOLOGIA ORINA
FECHA FECHA | FECHA
GLUCOSA HEMATIES] GLUCOSA
AC.URICO HB. PROTEINAS
CREATININA HCTO) SANGRE]
GPT veM) LEUCOCITOS
BILTOTAL LEUCOC. SEDIMENTO
COL. PLAQU.
TRIGLIC, VsG]
HDL-COL| MICROALB.
SODIO]
POTASIO)
ECG
FECHA — R aVL (mm) =
FRECUENCIA SV3(mm)=
RITMO TV (mm) =

DEPRESION ST ETNVERSION T PREC.IZDAS. (SI/NO)
OTROS HALLAZGOS DE INTERES

DECISION TERAPEUTICA: (S6lo en HTA de reciente dfagnGstico)
[TRAT, NO FARMAGOLOGICO (MODIFICACIONES ESTILO DE VIDA)

TRAT. FARMAGOLOGICO CON.

[OTRAS:
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Hoja de recogida de datos durante la MAPA (diario que rellena el paciente):

A todo individuo que se le colocaba el monitor, se le entregaba una hoja-diario, donde

debia anotar la hora, su posicion y la actividad que realizaba en el momento de cada toma.

También se le pedia que anotase el momento en que se tomaba la medicacion, en caso de

ser la MAPA realizada con tratamiento. Durante el suefio, era suficiente con que anotase la

hora en la que se acostaba y se levantaba de la cama.

NOMBRE:

P: De pie

POSICION |s: Sentado

NUMERO:

HORA

POSICION

ACTIVIDAD

HORA

A: Acostado

POSICION

ACTIVIDAD
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[Anexo 4 :

Modelo de informe de resultados de la MAPA: Se recoge en tres apartados (resultados,
graficos y datos clinicos) la gran cantidad de informacion que proporcionan estos aparatos.

NUMEHD  TEMIR FRANCISCO Vit b &1 BA ) CALL

LISTADC DE LEGTURAS VALIDAS

s, BLE HORA A8 FAD FC PUSICION ACTIADAD
Resultados ‘
A v e " & &
: 2R
NUMERD f§2418 FRANCISCO MLLALBA ALCALA et o
a o N e %
o R
FECHA OE NACBAICNYO:  1TVINS] EDAO: ¥6 - FOAD ACTUAL 33 "= .
MEUTT  Dra Dbk N % &
COU; b St aks VRES o Pl [
COMENED:  tabn, paed e |
FeRAL; L0 - e : o Cd
L o
NOMERD GE HORAS N MMUUNA L1 CTURA VALIDA. © no®  ow
& 5 F
il = L
LECTURAS AR 0 055 Som st
. bend i WY ® % a
Vnzy i saave wowm oo
Karires vor Simea T 2em ek
Totat - e 8
= o
o e
P RN
THEE R
DEL DIA COMPLETO £ »
S .
s i i r s % ¢
Sl 4 e e 2 i
FASHTGUGA 27 1BPT (48 9SSH EISDET 104 TSin sl = L
BADMETOUICA - 8 - 270 ;M 107In GSRAY 47 FAXI K 3eneT 2%
FRECCARDIACA ©i  &41 TE WAAn 3S2A7 48 70 35T . %
S i — P
TR
- £
iy
wanes 2059 FU POSICION ATTVIDAD
Aemvigar s T
- 5 L
" - (3
w e .
R
S Mokt k.4 - ~
; s om
CENINO OF FALLD “ChM PABLU” SERELA  Vomay 50 nATHH Faging |
(CENTING D SALUD “SANPANLD" SEVI LA By 80 baTas Pigiaz
NOMERO . 162118 FRANCISEO VLLALBA ALCALA
; : NUMERO 1Wam18 FRANCISGO WL LALBA ALEALE
v b, 38397 HORA Pai PAD BC pEECION ACTWIBAD £
2y MEDIAS HORARIAS
o A T e
%A HORAS LECTURAS ~ 1AS MESTA ~ PADBEDA PG MEDR
TSR v am © 2
. A Ead 1 2 Ha L1 4
© A D B 2 "wr - a
b S W 3 H 1z £ @
s 4 3 1 2 4
- P L3 ? 3t =3 4
1 PR ‘ 2 " =] %
i e 4 ] " “ H
a £ RDEAPERTIR 0 3 " &1 bl
o thotad & s 9 i pres P o
123 4 VTR
Y ¥ W ETATE R w K} s L n
pac &7 S kR n k] 125 " (%
wm e e 2 * 1 " ®
2] s w 72 £
" 122 " L
= 113 m 1L b7
LISTADO DE LECTURAS ERRONEAS Y ELIMINADAS 1 s " '
¥ ” s o o 8
Erearendel Sigtves. ACTIVEAD 1 Lt " e
A AT " 1 w b3 -
g i e ) bl
£ n 3 "8 *
w ¥ L2 L L3 35
k] 4 " L £
oy 3 12 a1 “
Mdiwrs 1 £ L *) %
Mivise 2 1% L] o«
130t 4l i guasds Ests ¢
CEATEO DE R4 UD AN MBLE™ SEVILLS 0y 00 patod Pagine 3 E
CENTRE BF A UD “SAN PABLO™ SEVI & Sabayod DATON Pigginia 4
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Hoja de gréaficos: Resimenes de los periodos de suefio y vigilia. Cargas

tensionales, descenso nocturno, perfil circadiano y medias horarias

NUMERO 162418 FHANG 5GT \LCALRA MLCALA - : _NiuERo B FRANCISCO ULLALBA ALCALA
s g : DESCENSO NOUTURNG
Adgidd G | nn e Zssinde Miiva Hidro Paide . laches
Corvtnes | 11A5R 0 2, B sy e m
e 11 T30 B PRT =0 252 » a7
AT wshods 48 . T8¢ ™ Iy - A
Suvio Moty U ok e Evbeetas Miira S PESCZATs ATSIRUTS T Rt
Seewias RALE SETROAT pAS m oy EECHREY. Y OrScrnI0 RELAT (< CRLCRREEE T T U R
e WS ot A7 [ & P s =21
Lerres vt (7 > A b AT A Sokte y WG
bl et A ) 10 Aetedis . fordp <t s Kebubted (K,
CARGAS TENSIONALES
T etterss LIl e Corge ST | Saperiorsy i Lix crman
Periodr it e
Lioreiqs PAE B . o RAg P i
IR
% QA TNOAY
LB
IO D SALLD “SAN PARLO" SEVLLA By 18 aaros  pagea s CHENC 3k S0 vk . St L. v 8. e oglane
RUMERD 182418 FRANCEN VILLALBA ALCALA
ANALISIS HORARIO
Perfode Noctum L Mewn e Erince) Misieg ¥omes
G0 7ol rarea L B ba ¥z 108
M e 857 Yoo ay
Lettuieritis 14 e 21 @
Berycicde Dhimo i il fame Eatinds: iowen #6i —a— PAS
722 bl bovnt % AS o Mt e PAD
SAD 7@ . 0s g ey
frdoras vk 89 e HEx % @
COMENTARIOS
wora et
Madir hoririie de Presicn A e
¥ Fracusncia Csrilana
e
E]
E
-
F wo
£ o
< =
L]
'
o
an
e = -
82 4 K WM WR R R
Worss,
CENTRO OF SALUD “SAN PAKG". SEVRLLA 'iwru saroy Pdgina T FEWTRO DE SALLD "SAN BABLD", SEWL A Brempoh GRAFICUS Pdgins 1
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Hojas de histogramas y datos clinicos: Estimacién del riesgo coronario, Efecto
de Bata Blanca, y relacién de presiones arteriales casuales y de calibracion.

NOMERO  18IH B ? :
: : LBSIOICATIB AN
Laeslfan de PA sugiere nes 5 b iomites. e TGS g ;
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Capitulo 7

7.2 SIGLAS Y ABREVIATURAS

AMPA
APS
AVC
EBB
FBB
HBB
FC
FRCV
HAC

HSA
HTA
IECA
IMC
IMS
MAPA
OMS
PA
PAa
PAc
PAD
PAS
PP
TA

= Automedicién de la presién arterial.

= Atencion Primaria de Salud
= Accidente vasculocerebral
= Efecto de bata blanca

= Fendmeno de bata blanca

= Hipertension de bata blanca

= Frecuencia Cardiaca

= Factores de riesgo cardiovascular
= Hipertension aislada en consulta

= Hipertension sistdlica aislada

= Hipertension arterial

= Inhibidor de la enzima de conversion de la angiotensina

= Indice de Masa Corporal

= Informacion Medica y Estadistica
= Monitorizacién ambulatoria de presién arterial
= Organizacién Mundial de la Salud

= Presion arterial

= Presion arterial ambulatoria
= Presion arterial de consulta
= Presion arterial diastdlica

= Presion arterial sistélica

= Presidn de Puiso

= Tension arterial
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