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FunpameNnTo: El tratamiento farmacolégico de la hipertension arterial precisa ser modificado fre-
cuentemente por ineficacia o intolerancia. El objetivo del presente trabajo es comparar la inci-
dencia de cambios de los nuevos farmacos antihipertensivos frente a los clasicos bloqueadores
beta y diuréticos, ademas de definir en el tiempo la probabilidad de continuidad de cada grupo.
MATERIAL Y METODO: Se revisaron las historias clinicas de los hipertensos de un centro de salud y
se registraron los cambios y sus causas en el periodo de octubre de 1997 a septiembre de
1999. Se calculé la incidencia de cambio por efecto adverso, ineficacia y global de cada gru-
po, asi como los riesgos relativos de cambio de todos frente a bloqueadores beta, diuréticos,
inhibidores de la enzima conversiva de la angiotensina (IECA) y antagonistas de los receptores
de la angiotensina-ll (ARA-II). Mediante tablas de vida se describe la probabilidad acumulada de
continuidad.

ResuLtapos: El 27,6% de los 786 tratamientos evaluados tuvieron que ser cambiados, el
51,4% de ellos por efectos adversos y el 29,8% por ineficacia. La probabilidad de continuidad
era del 88% a los 3 meses, del 81% a los 6 meses, del 71% al aiio y del 54% a los 2 afios.
Los cambios por intolerancia ocurrieron en el 51% en los primeros 3 meses, y el riesgo persis-
tio después en el tiempo. La incidencia de cambios globales por 1.000 meses de prescripcion
fue la siguiente: ARA-Il, 17,1; bloqueadores beta, 18,4; combinacion IECA-diurético, 22,7;
IECA, 23,7; diuréticos, 35,4; antagonistas del calcio, 37,4, y bloqueadores alfa, 42,2. El ana-
lisis de cambios por efectos adversos dio resultados muy similares. Los antagonistas del calcio
tuvieron, respecto al resto, un riesgo significativamente superior de cambio por este motivo.
Las tasas de continuidad fueron superiores para bloqueadores beta y ARA-II, seguidos de IECA
y la combinacion IECA-diurético.

ConcLusioN: Los farmacos antihipertensivos se cambian con mas frecuencia de lo deseable y
tienen unas bajas tasas de continuidad. Las diferencias observadas en la incidencia de cam-
bios y tasas de continuidad entre los diferentes grupos farmacolégicos no justifican, en si mis-
mas, la necesidad de modificar la recomendacién general de utilizar los bloqueadores beta y
diuréticos como primera eleccion en el tratamiento inicial de la hipertension arterial.
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A population-based study of need for changes and continuing rates
of antihypertensive drugs

BackGrouND: Antihypertensive drugs are frequently changed because of inefficacy and adverse
effects. The aim of this study was to compare the incidence of changes of the new classes of
drugs from the classical B-blockers and diuretics. We also have calculated the probability of
continuing with each class of drug.

MAaTERIAL AND METHOD: Clinical reports of hypertensive patients of a general practice centre were
examined. All changes of treatment and their causes were registered between october 1997
and september 1999. The incidences for global changes and also for intolerance and ineficacy
changes were calculated for each drug. Relative risks for B-blockers, diuretics, ACE inhibitors of
anhidride carbonic enzyme and angiotensine Il-receptor-antagonists were analized. The cumu-
lated probability for continuing therapy was also studied.

REesuLTs: 27.6% out of 786 courses of treatment were changed, 51.4% due to intolerance and
29,8% due to inefficacy. The probability for continuing was 88% after 3 months, 81% after
6 months, 71% after one year and 54% after 2 years. The probability for discontinuing because
of intolerance was higher in the first 3 months (51%), but afterwards it remained stable along
the time.

ConcLusions: Anthypertensive drugs are discontinued more frequently than what it would be de-
sirable and their continuing rates are low. Differences observed among each class of drugs are
not argument enough for changing the general recommendation of using (3-blockers and diure-
tics as first choice drugs for initial treatment of hypertension.
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En Espafia se pueden atribuir a la hiper-
tensién arterial alrededor del 19% de las
muertes por cardiopatia isquémica y el
52% de las producidas por enfermedad
cerebrovascular'”. Los costes directos de
la hipertension arterial para el sistema sa-
nitario espafiol suponen entre el 2,6 y el
3,9% del gasto global®. Por todo esto, la
deteccion y tratamiento de los individuos
hipertensos ha sido una de las interven-
ciones fundamentales propuestas por la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS)
para el afio 2000, fijando como objetivo
reducir en un 15% la morbimortalidad por
enfermedades cardiovasculares®. Si bien
se ha observado cierta mejoria en el con-
trol de la hipertension arterial en Espafia
en los uUltimos afios®, el estudio nacional
con individuos de edades medias demos-
tré que sélo el 44,5% de los hipertensos
conocian que lo eran, se trataban el 72%,
pero sélo se controlaban con cifras meno-
res de 140/90 mmHg el 15,5%°.

Los factores que contribuyen a estas bajas
proporciones de pacientes bien controla-
dos son, principalmente, una actitud poco
intervencionista por parte del personal sa-
nitario a la hora de intensificar el trata-
miento cuando se observan cifras tensio-
nales altas® y un bajo grado de adherencia
al tratamiento, con tasas de cumplimiento
del 55,5% cuando se considera el cumpli-
miento autodeclarado por el paciente y
del 46,4% si se tiene en cuenta el recuen-
to de comprimidos’.

Ademaés, varios trabajos han encontrado
que las tasas de continuidad tras prescri-
bir un nuevo tratamiento antihipertensivo
eran bajas: del 40 al 50% a los 6 meses®
y del 14% al ano®. Un estudio reciente'®
demostré que las causas mas frecuentes
que motivaban el cambio o suspension de
la prescripcion eran ineficacia (48,4%),
reaccion adversa (30,1%) e insatisfaccion
con el tratamiento por parte del paciente
(20,0%). En general, el grupo de «efectos
adversos» representaba la mitad de las
razones de cambio. Del mismo modo, di-
versos estudios sobre pacientes no cum-
plidores ponen de manifiesto que entre el
7y el 25% de ellos atribuyen a la medica-
cién molestias que les llevan a incumplir
con la prescripcion'!.
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En los dltimos afios han salido al merca-
do diversos grupos farmacolégicos que
pretenden mejorar la adherencia y efica-
cia antihipertensiva a través de minimizar
las molestias al paciente con una admi-
nistraciéon mas cémoda, en dosis Unica
diaria, de presentaciones con combina-
cion de farmacos a dosis bajas (mayor
eficacia con menores efectos adversos)'”
y con unos perfiles de seguridad y de ca-
lidad de vida mejores.

Con esta perspectiva, y ante la escasez
de estudios de base poblacional, preten-
demos evaluar en la préactica asistencial
el comportamiento de estos nuevos gru-
pos antihipertensivos (antagonistas de los
receptores de la angiotensina-1l [ARA-II],
inhibidores de la enzima conversiva de la
angiotensina [IECA], bloqueadores alfa,
antagonistas del calcio y la combinacion
IECA-diurético), frente a los clasicos diu-
réticos y blogqueadores beta, a través del
analisis de la necesidad de ser cambia-
dos por efecto adverso o ineficacia, y de
la probabilidad que tienen de superviven-
cia en el tiempo tras ser prescritos por
primera vez.

Material y método

Estudio de cohorte histérico realizado en un centro
de salud en atencién primaria.

Se analizaron las historias clinicas de todos los pa-
cientes registrados como hipertensos en los libros de
morbilidad (que recogen todos los hipertensos con-
trolados en cada consulta). De 9 consultas médicas
de nuestro centro se excluyeron dos por presentar
deficiencias en la calidad de los registros. Se revisa-
ron todos los nuevos tratamientos iniciados durante
un periodo de 2 afios, entre octubre de 1997 y sep-
tiembre de 1999, registrandose todos los cambios o
suspensiones ocurridos. La unidad de andlisis fue

cada presentacion farmacolégica comercial concreta,
de forma independiente, sin distinguir entre pacien-
tes con monoterapia y terapia combinada. Se definié
como cambio de tratamiento la suspensiéon de un far-
maco reflejado en la historia clinica. Las variaciones
en la dosificacién no se contemplan. La adicién de
un nuevo farmaco al tratamiento previo no se consi-
dera cambio; el farmaco afiadido se registra como un
nuevo episodio de tratamiento, y el registro del trata-
miento previo permanece inalterado. Las razones de
cambio por efecto adverso o ineficacia las decidia el
médico redactor de la historia clinica ante cada situa-
cion concreta, sin obedecer a criterios prestableci-
dos. Se registré para nuestro estudio el momento de
la suspension de un tratamiento, no el de la aparicién
del efecto adverso.

Se analizé la densidad de incidencia de cambios de
tratamiento totales, por ineficacia y por efecto adver-
s0, por cada 1.000 meses de prescripcion para cada
grupo farmacolégico antihipertensivo.

Para el analisis estadistico, el célculo del denomina-
dor de las densidades de incidencia se realizé consi-
derando el periodo de tiempo que cada paciente estu-
vo expuesto al tratamiento. Los célculos de las
densidades de incidencia y de los intervalos de con-
fianza se obtuvieron mediante la aproximacién normal
con la ayuda del programa CIA version 1.2 (CIA v1.2
Gardner M, Altman D, BMJ Publishing Group, 1989).
El célculo de los riesgos relativos de cambio de trata-
miento y de cambio por efecto adverso se realiz6 uti-
lizando como referencia los farmacos propuestos de
primera eleccion por el JNC-VI (blogqueadores beta y
diuréticos), los méas utilizados por nosotros (IECA) y
los de mas reciente introduccién en el mercado
(ARA-II). El anélisis de los riesgos relativos, sus inter-
valos de confianza y los correspondientes tests de hi-
potesis se realizaron con la ayuda del paquete esta-
distico EPI-INFO version 6.04.

Mediante tablas de vida se calculé la probabilidad
acumulada actuarial de cambio de tratamiento por
periodo de tiempo (mes). El célculo del tiempo de ex-
posicion se realizd usando el método descrito por
Klermbrum et al'® que pondera los segmentos incom-
pletos en el semiperiodo de la unidad de analisis.

Se evaluaron los grupos farmacolégicos descritos en
la tabla 1, desestimandose para el analisis, debido al
bajo numero de prescripciones, las combinaciones
de bloqueadores beta-diuréticos (n = 5), IECA-anta-
gonistas del calcio (n = 5), ARA-II-diurético (n = 3),
bloqueadores beta-antagonistas del calcio (n = 1) y
antiadrenérgicos de accién central (n = 2).

Resultados

Se prescribieron 786 diferentes grupos
terapéuticos, con una edad media de
67,4 (12) afos. El 40,6% son varones,
con una edad media de 64,5 (11,1) afios
y el 59,4% son mujeres, con una edad
media de 69,4 (12,3) afios. El nimero de
cursos terapéuticos de cada grupo far-
macologico, su distribucién por edad,
sexo, humero absoluto de cambios y nu-
mero de meses acumulados de exposi-
cién se presentan en la tabla 1.

De los 786 tratamientos se tuvieron que
cambiar el 27,6% durante los 2 afios de
estudio (tabla 2). Las causas fueron:
efectos adversos, el 51,4%; ineficacia, el
29,8%; mejoria de los valores de presién
arterial, el 5,5%; aparicién de episodios
cardiovasculares, 5,0%; razones desco-
nocidas, el 4,2%, e iniciativa del paciente,
el 4,1%.

La probabilidad de continuidad de los
786 nuevos tratamientos en los 2 afios de
estudio evidencid que, pasados 3 meses,
mas del 10% de los tratamientos habrian
sido suspendidos (un 88% de supervi-
vencia), a los 6 meses la continuidad se-
ria del 81%; al afio, menos de tres cuar-
tas partes de los tratamientos seguirian
siendo prescritos (71%), y a los 2 afios
sélo la mitad de ellos (54%) (fig. 1).

De estos tratamientos 113 tuvieron
que ser suspendidos por la apariciéon de
efectos adversos. Globalmente la mitad
de los cambios ocurrieron en los primeros
3 meses (51%); en el caso de los diuréti-
cos en el primer mes ya se habian hecho
mas de la mitad del total de cambios, y

TABLA 1
Distribucion de los grupos farmacolégicos utilizados por edad, sexo, nimero de meses prescritos y nimero de cambios
Numero de tratamientos (%) Meses de tratamiento Numero de cambios Varones (%) Mujeres (%) Edad media (afios)

IECA 217 (27,6) 2.275 54 42,4 57,6 67,0
Antagonistas del calcio 131 (16,7) 1.114 42 43,5 56,5 66,8
Bloqueadores beta 60 (7,6) 651 12 46,7 53,3 63,3
Diuréticos 241 (30,7) 2.172 77 26,6 73,4 70,0
Blogueadores alfa 43 (5,5) 355 15 86.0 14,0 65,7
ARA-II 49 (6,2) 409 7 34,7 65,3 64,1
IECA-diurético 45 (5,7) 440 10 53,3 46,7 68,2
Total 786 7.416 217 40,6 59,4 67,4

Meses de tratamiento: sumatorio de meses de utilizacién de cada grupo terapéutico. IECA: inhibidores de la enzima conversiva de la angiotensina; ARA-II: antagonistas de la angiotensina-II.

TABLA 2

Porcentaje de cursos terapéuticos que han precisado cambio y sus causas. Incidencia por cada 1.000 meses de exposicion

para cambios totales, por efecto adverso e ineficacia de cada grupo farmacolégico

L Numero de cambios por 1.000 meses de exposicion
Cambios Im:zi:‘:;’?:z ;: to Cambios totales, Cambio por efecto adverso, Cambios por ineficacia,

DI (IC del 95%) DI (IC del 95%) DI (IC del 95%)
IECA 24,8 34,5/50,9 23,7 (17,8-30,8) 12,3 (8,2-1,8) 8,3 (5,0-13,0)
Antagonistas del calcio 32,0 14,3/69,0 37,7 (27,3-50,6) 26,0 (17,5-37,1) 53(1,9-11,7)
Bloqueadores beta 20,0 41,7/41,7 18,4 (9,5-31,9) 7,7 (2,5-17,8) 7,7 (2,5-17,8)
Diuréticos 26,6 27,3/146,8 35,4 (28,0-44,1) 16,5 (11,6-22,8) 9,6 (6,0-14,7)
Bloqueadores alfa 34,9 60,0/20,0 42,2 (23,8-68,7) 8,4 (1,7-24,5) 25,3 (11,6-47,5)
ARA-II 14,3 28,6/71,4 17,1 (6,9-34,9) 12,2 (4,0-28,3) 4,9 (0,6-17,5)
IECA-diurético 22,2 30,0/60,0 22,7 (10,9-41,4) 13,6 (5,0-29,4) 6,8 (1,4-19,8)
Total 27,6 29,8/51,4 29,3 (25,5-33,3) 15,1 (12,4-18,1) 8,8(6,7-11,1)

DI: densidad de incidencia; IC: intervalo de confianza; IECA: inhibidores de la enzima conversiva de la angiotensina; ARA-II: antagonistas del receptor de la angiotensina-II.
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por lo que se refiere a los blogueadores
alfa los 3 casos se cambiaron también en
el primer mes. Posteriormente, el riesgo
de suspension persistid en el transcurso
del tiempo (fig. 3).

Se ajustd el numero de cambios a los
meses de exposicion a cada farmaco
(tabla 2). Posteriormente se comparé el
numero de cambios por 1.000 meses de
exposicion de cada grupo terapéutico
frente a diuréticos, blogueadores beta,
los mas prescritos en nuestro estudio
(IECA) y los nuevos ARA-Il, mediante el
célculo del riesgo relativo (tablas 3 vy 4).
Al analizar los cambios globales, observa-
mos que los ARA-II eran los que menos
se habian cambiado (17,1 por 1.000) se-
guidos de los bloqueadores beta (18,4),
combinacion |ECA-diurético (22,7) e
IECA (23,7), diuréticos (35,4), antagonis-
tas del calcio (37,4) y los bloqueadores
alfa (42,2). La comparacion frente a los
diuréticos puso de manifiesto que casi to-
dos los grupos farmacoldgicos se cam-
biaban con menos frecuencia que éstos,
salvo los antagonistas del calcio y bloquea-
dores alfa, que tenian una tasa de cam-
bios similar (tabla 3). Los bloqueadores
beta se sustituyeron menos que el resto
de los farmacos. Unicamente los ARA-II
tuvieron una tasa de cambios parecida.
Frente a los IECA, los diferentes grupos
se cambiaron de forma desigual, y frente
a los ARA-Il, éstos tuvieron un efecto
protector, aunque sin significaciéon esta-
distica.

El analisis de los cambios por efecto ad-
verso demostré una mayor tasa de los
antagonistas del calcio (26,0) respecto
al resto (tabla 2). Después de ellos, los
diuréticos presentaban mayor riesgo de
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Fig. 1. Curva actuarial de e
probabilidad de cambios
de tratamiento antihiper-
tensivo.
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cambio. Aunque sin significacion estadis-
tica los bloqueadores beta y los ARA-II
tuvieron un menor riesgo de cambio que
los otros grupos (tabla 4).

La probabilidad de continuar con el trata-
miento iniciado era a los 6 meses de
0,90 para los ARA-II; de 0,89 para los
blogqueadores beta; de 0,83 para IECA-
diurético; de 0,82 para los IECA; de 0,77
para los diuréticos; de 0,74 para los anta-
gonistas del calcio, y de 0,69 para los
bloqueadores alfa. Al cabo del primer
afio la probabilidad era de 0,84 para los
blogueadores beta; de 0,80 para los
ARA-Il; de 0,72 para los IECA-diurético;
de 0,70 para los IECA; de 0,65 para los
diuréticos; de 0,64 para los bloqueadores
alfa, y de 0,61 para los antagonistas del
calcio. A los 2 afios la probabilidad de se-
guir con la misma medicacion era de
0,74 para los ARA-Il; de 0,72 para los
|ECA-diurético; de 0,66 para los bloguea-

dores beta; de 0,62 para los IECA; de
0,55 para los antagonistas del calcio;
de 0,48 para los bloqueadores alfa, y de
0,46 para los diuréticos.

Discusion

En este estudio se describe el comporta-
miento de los 7 grupos antihipertensivos
mas utilizados en nuestro centro de sa-
lud. Presentamos los cambios efectuados
durante 2 afios y la probabilidad que tie-
nen los pacientes a lo largo del tiempo de
seguir tomando el mismo grupo terapéuti-
co. Estos datos van a dar una vision de la
confianza que es posible depositar en los
nuevos farmacos (ARA-II, IECA, combina-
ciones |ECA-diurético, antagonistas del
calcio y blogueadores alfa) respecto a los
clasicos diuréticos y bloqueadores beta.
Nuestra poblacién hipertensa tiene una
edad media de 67 afos, (entre 0 y 4

TABLA 3
Riesgos relativos de cambio de tratamiento global frente a diuréticos, bloqueadores beta, IECA y ARA-II
Frente a diuréticos Frente a bloqueadores beta Frente a IECA Frente a ARA-II
RR (IC del 95%) p RR (IC del 95%) p RR (IC del 95%) P RR (IC del 95%) P
IECA 0,67 (0,47-0,95) 0,01 1,29 (0,69-2,41) NS 1 1,39 (0,63-3,05) NS
Antagonistas del calcio 1,06 (0,73-1,55) NS 2,05 (1,08-3,88) 0,01 1,59 (1,06-2,38) 0,01 2,20 (0,99-4,90) NS
Blogueadores beta 0,52 (0,28-0,96) 0,01 1 0,78 (0,42-1,45) NS 1,08 (0,42-2,74) NS
Diuréticos 1 1,92 (1,05-3,53) 0,01 1,49 (1,05-2,11) 0,01 2,07 (0,96-4,49) NS
Blogueadores alfa 1,19 (0,69-2,07) NS 2,29 (1,07-4,90) 0,02 1,78 (1,00-3,15) NS 2,47 (1,00-6,06) NS
ARA-II 0,48 (0,22-1,05) NS 0,93 (0,37-2,36) NS 0,72 (0,33-1,58) NS 1
|IECA-diurético 0,64 (0,33-1,24) NS 1,23 (0,53-2,58) NS 0,96 (0,49-1,88) NS 1,33 (0,51-3,49) NS
RR: riesgo relativo; NS: no significativa; resto de abreviaturas como en la tabla 2.

TABLA 4
Riesgos relativos de cambio por efecto adverso frente a diuréticos, bloqueadores beta, IECA y ARA-II
Frente a diuréticos Frente a bloqueadores beta Frente a IECA Frente a ARA-II
RR (IC del 95%) p RR (IC del 95%) p RR (IC del 95%) p RR (IC del 95%) p

IECA 0,74 (0,45-1,22) NS 1,60 (0,62-4,15) NS 1 1,01 (0,39-2,61) NS
Antagonistas del calcio 1,57 (0,96-2,56) NS 3,39 (1,31-8,76) 0,006 2,12 (1,26-3,56) 0,006 2,13 (0,82-5,50) NS
Bloqueadores beta 0,46 (0,18-1,18) NS 1 0,62 (0,24-1,62) NS 0,63(0,18-2,17) NS
Diuréticos 1 1,68 (0,65-4,35) NS 1,35 (0,82-2,21) NS 1,36 (0,53-3,46) NS
Bloqueadores alfa 0,51 (0,16-1,66) NS 1,10 (1,26-4,60) NS 0,69 (0,21-2,26) NS 0,69 (0,17-2,89) NS
ARA-II 0,74 (0,29-1,88) NS 1,59 (0,46-5,50) NS 0,99 (0,38-2,57) NS 1
IECA-diurético 0,82 (0,35-1,95) NS 1,78 (0,54-5,82) NS 1,11 (0,46-5,50) NS 1,12 (0,34-3,66) NS

RR: riesgo relativo; NS: no significativa; resto de abreviaturas como en la tabla 2.
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Fig. 2. Gréfica de continuidad de cada grupo farmacoldgico. IECA: inhibidores
de la enzima conversiva de la angiotensina; ARA-II: antagonistas del receptor de

la angiotensina-II.

anos mayor que la de otras series'*'°) y
una distribucién de sexos a favor de las
mujeres (59,4/40,6) similar a estudios
previos'*'/. La distribucién de los dife-
rentes farmacos prescritos en nuestras
consultas no difiere de la de otros estu-
dios de ambito espafiol'’-'¢. En los ultimos
afios hemos aumentado el uso de IECA
(27,6%) y antagonistas del calcio (16,7%)
en detrimento de diuréticos (30,7%) v,
sobre todo, de bloqueadores beta (7,6%)
(tabla 1).

Durante los 2 afios del estudio tuvieron
qgue ser cambiados méas de un cuarto de
los nuevos farmacos prescritos (27,6%).
El porcentaje de cambios por efecto ad-
verso (51,4%) y por ineficacia (29,8%)
(tabla 2) no difiere de otros estudios'®.
Estas tasas de cambio son altas y acarrean
una serie de problemas cuantificables,
tanto para el paciente (complicaciones
de la hipertension, visitas médicas, gas-
tos) como para el sistema de salud, con
un coste econémico afiadido anual cal-
culado en un 20%'%°,

La probabilidad global de que nuestros
pacientes siguieran tomando la medica-
cion iniciada durante el periodo de estu-
dio fue del 81% a los 6 meses, del 71%
al afio y del 54% a los 2 afios. La proba-
bilidad de que los farmacos fueran sus-
pendidos se mantenia a lo largo del tiem-
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po (fig. 1), presentando los bloqueadores
alfa, BCC vy diuréticos mayores suspen-
siones en los primeros 3 meses que el
resto (fig. 2). Cuando observamos la apa-
ricién en el tiempo de los efectos adver-
S0s que producen cambio, apreciamos
que méas del 50% de todos los grupos
precisan ser sustituidos en los primeros
3 meses de iniciados y a los 6 meses ya
se ha hecho el 75% del total de cambios
(fig. 3). Estos datos estan en consonancia
con los de otros trabajos que demuestran
que la probabilidad de cambiar el trata-
miento por efecto adverso es 1,5 veces
mayor en los primeros 3 meses'®. Sin
embargo, aunque el riesgo de sufrir cam-
bio es algo mayor al inicio del tratamien-
to, debemos desterrar la idea de que los
problemas al introducir un farmaco an-
tihipertensivo suceden sobre todo al prin-
cipio, y hemos de mantenernos alerta en
todas las visitas y revisiones del paciente.
Estas altas tasas de cambios y el hecho
de que se mantengan a lo largo del tiem-
po afiaden dificultades tanto para el pa-
ciente como para el médico, y hacen de
la hipertension arterial un factor de riesgo
cardiovascular dindmico y variable en el
tiempo, dificil de manejar en ocasiones,
lo cual puede tener bastante que ver con
esos bajos porcentajes de control de la
hipertension®.

Fig. 3. Gréfica de incidencias acumuladas de cambios por efecto adverso. Abre-
viaturas como en la figura 2.

Tras analizar los cambios de los diferen-
tes farmacos por cada 1.000 meses de
prescripcion, y comparados mediante el
célculo de los riesgos relativos frente a los
clasicos diuréticos y blogueadores beta,
los mas prescritos en nuestra serie (IECA)
y los nuevos ARA-II (tabla 3), sorprende
observar que los clasicos blogueadores
beta y los recientemente comercializados
ARA-Il son los menos suspendidos. Los
IECA y su combinacion con diurético que-
dan en una posicién intermedia y, por
otro lado, los diuréticos, antagonistas del
calcio y blogqueadores alfa son los que se
tienen que cambiar con mas frecuencia.
Las comparaciones cuando el motivo del
cambio fue por efecto adverso (51,4%)
no difieren del andlisis general (tabla 4).
Aunque sin significacion estadistica de
los riesgos relativos, de nuevo los blo-
queadores beta y los ARA-II resultan ser
los més seguros. Por el contrario, los an-
tagonistas del calcio presentaban un ries-
go significativamente mayor, en ocasio-
nes mas del doble, que el resto de los
farmacos.

En el estudio de supervivencia observa-
mos que la probabilidad de mantenerse
con la misma medicacién en diversos pe-
riodos de tiempo daba ventaja de nuevo
a los blogueadores beta y ARA-Il y, en
segundo lugar, a la combinacion IECA-
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diurético y IECA. Diuréticos, antagonistas
del calcio y bloqueadores alfa presenta-
ban peores curvas de continuidad que la
media ya desde el primer mes de pres-
cripcion (fig. 2). La diferencia, sin embar-
g0, entre los tan masivamente usados en
nuestro medio IECA y diuréticos tan sélo
fue del 5% al cabo de un afio.

Estos resultados estdn en consonancia
parcial con los de otros trabajos. En este
sentido, en un estudio inglés en que se
valoraba la continuidad a través de las
dispensaciones en farmacia® se observa-
ron unas tasas de continuidad a los
6 meses mayores para los blogqueadores
beta (49%), seguidos de los IECA (45%),
los diuréticos (41%) y los antagonistas del
calcio (41%). Otro estudio”’ de las mis-
mas caracteristicas llevado a cabo cuan-
do ya se habian comercializado los ARA-I
demostré al afio las mejores tasas de con-
tinuidad para éstos (64%), seguidos de
los IECA (58%) y los antagonistas del cal-
cio (50%), y contrariamente a lo esperado
los bloqueadores beta (43%) no obtuvie-
ron unas tasas tan buenas como en nues-
tro trabajo y en el inglés. En otra investiga-
cién” en la que se siguieron las primeras
prescripciones de pacientes recién diag-
nosticados de hipertension arterial, los
bloqueadores beta (74%) tuvieron las peo-
res tasas de continuidad al cabo de un
afio. Respecto a los mejores, los IECA
(81%), la diferencia no fue excesivamente
amplia. Diversos factores pueden contri-
buir a que en nuestros pacientes los blo-
queadores beta tengan mejores tasas de
continuidad que en otras poblaciones. En
primer lugar, las pocas prescripciones que
realizamos de estos fa&rmacos en compa-
racion con el resto indican que puede ha-
ber una desviacién en la prescripcion de
este grupo, reservandose para aquellos
pacientes que el médico, conocedor de
las caracteristicas de éstos, crea que no
van a dar problemas. En segundo lugar,
los blogqueadores beta pueden asociar la
indicacion de cardiopatia isquémica que
intrinsecamente puede relacionarse con
una mayor adherencia y tolerancia a cier-
tos efectos adversos.

Llama la atencion la baja tasa de conti-
nuidad de los antagonistas del calcio,
con unos riesgos relativos de cambio por
efecto adverso del doble respecto a otros
grupos. Esta observacion también apare-
ce, a diferencia de los estudios previa-
mente citados”'??, en el trabajo de &mbi-
to espafiol RAAE', cuyas tasas de
cambio a los 6 meses (19,6%) v el por-
centaje de cambios por efecto adverso
eran iguales a los nuestros. Ya que el
principal motivo de cambio en este estu-
dio eran los edemas maleolares'’, facto-
res climatolégicos con mayores tempera-
turas en nuestro pais podrian contribuir a
estas diferencias.

Los buenos resultados de los ARA-II con-
firman en la poblacién lo previamente
descrito en los estudios clinicos®. Asi-
mismo, los buenos resultados de los blo-
queadores beta nos deben animar a
usarlos con mas frecuencia de lo que lo
estamos haciendo y a confiar méas en su
perfil farmacolégico. A nuestro juicio, las
diferencias en la incidencia de cambio
globales y por efecto adverso de los di-
versos grupos farmacolégicos y en la tasa
de supervivencia no son suficientes para
justificar por si mismas la posibilidad de
variar la recomendacién del JNC-VI** de
utilizar como primer escalon en el trata-
miento de la hipertensién arterial los diu-
réticos y bloqueadores beta. Esta reco-
mendacion, basada en los estudios de
relacién coste-beneficio y en la contrasta-
da reduccion de la morbimortalidad, po-
dria modificarse si en un futuro estas di-
ferencias en los perfiles de reacciones
adversas y en las tasas de continuidad se
acompafian también de diferencias en
términos de resultados de salud.

De momento, deberiamos hacer un es-
fuerzo para cambiar el perfil prescriptor
del médico espafiol, que en la encuesta
del estudio RAAEY manifestd su preferen-
cia por los IECA como farmacos de prime-
ra linea, potenciando el uso de diuréticos
y fundamentalmente el de blogueadores
beta. Los IECA, los ARA-II, los antagonis-
tas del calcio, los bloqueadores alfa y las
combinaciones a dosis fijas habra que re-
servarlos para sus indicaciones especifi-
cas y para aquellos pacientes que presen-
tan contraindicacioness o problemas de
intolerancia e ineficacia a los primeros®2°.
A la vista de las tasas de continuidad,
también parece que la consecuciéon de un
buen control de la hipertension arterial en
la poblacion depende mas de la labor del
profesional sanitario, quien debe dar con-
tinuidad a la atencién del paciente ante
las posibles incidencias que tarde o tem-
prano suelen suceder, que de la confian-
za que pudiera depositarse en las diferen-
tes cualidades farmacologicas de los
distintos grupos.
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