
In t ro d ucció n  y  o b je t iv o s . Los  inhibidores  de  la
enzima conversora de  la angio tens ina II presentan
en la insuficiencia cardíaca una utilidad
incuestionable ,  s i bien en la práctica clínica és tos
se  encuentran infrautilizados  y raramente  se  usan
las  dos is  recomendadas . El obje tivo  de l e s tudio  ha
s ido  es tudiar la facilidad de  manejo  de  perindopril
en la insuficiencia cardíaca y confirmar su e ficacia
clínica y radio lógica.
Ma t e ria l y  m é t o d o s . Se  adminis tró  perindopril a
dos is  de  2 -4  mg/ día por vía oral en 1 8 0  pacientes
con insuficiencia cardíaca con clase  funcional I-III
que  no  es taban s iendo  tratados  con inhibidores  de
la enzima conversora de  la angio tens ina II.  Se
estudió  e l porcentaje  de  pacientes  que  a lo s  tres
meses  de  tratamiento  habían alcanzado  la dos is
e ficaz (4  mg/ día),  as í como la e ficacia clínica (clase
funcional de  la NYHA) y radio lógica de l tratamiento
en es tos  pacientes .
Re s u lt a d o s .  Se  logró  alcanzar la dos is  e ficaz 
(4  mg/ día) en insuficiencia cardíaca en e l 8 7 ,5 % de
los  pacientes  con una tasa de  e fectos  adversos  de l
1 8 ,9 %. Presentaron mejoría clínica e l 8 9 ,1 % de  los
pacientes  en clase  funcional III y e l 3 8 ,3 % de  los
de  clase  II.  El índice  cardio torácico  se  redujo  de
0 ,5 7  a 0 ,5 4  (p < 0 ,0 5 ).  Se  observó  una alteración
mínima de  lo s  nive les  analíticos  de  creatinina y
potas io ,  clínicamente  no  re levante .  Só lo  
3  pacientes  (1 ,7 %) abandonaron precozmente  
e l e s tudio .
Co nclus io ne s .  El perindopril permite  alcanzar la
dos is  e ficaz para insuficiencia cardíaca de  forma
sencilla y segura, obteniendo  una mejoría
s ignificativa en la clase  funcional de  la NYHA y en
e l índice  cardio torácico  radio lógico . 
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Utility of perindopril in mild-moderate heart failure 
in the daily clinical practice. METRICA trial
In t ro d uct io n  a nd  o b je ct iv e s . Angio tens in II
converting enzyme inhibitors  have  an
unquestionable  utility in heart failure ,  although
these  drugs  are  underused and rare ly used at the
recommended doses  in the  clinical practice .  The
objective  o f this  investigation was  to  s tudy the
s implicity o f perindopril use  in the  treatment 
o f heart failure  and to  confirm its  clinical and
radio logical e fficacy.
Ma t e ria l a nd  m e t ho d s .  Perindopril was  orally
adminis tered at 2 -4  mg/ day doses  to  1 8 0  patients
with heart failure  and functional class  I-III who
were  not be ing treated with angio tens in II
converting enzyme inhibitors .  The  percentage  
o f patients  who  reached the  target dose  (4  mg/ day)
was  s tudied as  we ll as  clinical (functional class  
o f the  NYHA) and radio logical e fficacy o f this
treatment in these  patients .
Re s u lt s .  The target dose  (4  mg/ day) in heart
failure  was  reached in 8 7 .5 % patients ,  with a rate
of adverse effects of 1 8 .9 %. Eighty-nine percent of
patients  in the  functional class  III and 3 8 .3 % 
of patients  in class  II had clinical improvement.  
The  cardio -thoracic index decreased from 0 .5 7  
to  0 .5 4  (p < 0 .0 5 ).  A minimal irre levant change
was  observed in the  analytical leve ls  o f creatinine
and potass ium. Only three  patients  (1 .7 %)
abandoned the  trial early in its  course .
Co nclus io ns .  An efficient dose  for heart failure
is  s imply and safe ly obtained with perindopril,  with
a s ignificant improvement in the  NYHA functional
class  and in the  radio logical cardio -thoracic index.

KEY WORDS: heart failure, perindopril, dose adjustment,
angiotensin-converting enzyme inhibitors.
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Introducción

La prevalencia e incidencia de la insuficiencia cardía-
ca crónica (ICC) se está incrementando en las últimas
décadas en los países industrializados 1,2 debido prin-
cipalmente al envejecimiento de la población y al 
aumento de la supervivencia de pacientes con cardio-

Correspondencia: V. Barrios Alonso.
Ecocardiografía (3 .° izda.).
Instituto de Cardiología. Hospital Ramón y Cajal.
Ctra. Colmenar, km. 9,100.
28034 Madrid.
Correo electrónico: vbarrios@hrc.insalud.es

Aceptado para su publicación el 26 de abril de 2002.



patía isquémica e hipertensión que evolucionan hacia
la disfunción ventricular izquierda 3,4. Este incremento
convierte a la ICC en un problema sanitario de gran
impacto en cuanto a coste y morbimortalidad 5.  Los
datos surgidos de diferentes estudios controlados han
demostrado de forma inequívoca que el uso de los in-
hibidores de la enzima conversora de la angiotensina II
(IECA) disminuyen la mortalidad, mejoran la sintoma-
tología y reducen el número de hospitalizaciones 6-8.
Por ello, las sociedades científicas recomiendan el uso
de los IECA con la dosis máxima eficaz como trata-
miento de primera elección 9-11.  Sin embargo, estudios
recientes sugieren que los IECA siguen siendo insufi-
cientemente prescritos y las dosis utilizadas son habi-
tualmente mucho menores que las recomendadas 12,13. 
Perindopril es un IECA que permite alcanzar la dosis
eficaz en una sola etapa, pasando de 2 a 4  mg, en
una toma diaria 14 y que induce menos hipotensión
de primera dosis que otros IECA en pacientes con
ICC tanto en presencia de infarto de miocardio pre-
vio 15,16 como en su ausencia 17-19, como tras la cirugía
de revascularización 20, incluso en ancianos 21,22.
El estudio MÉTRICA (MEjor TRatamiento de la Insu-
ficiencia CArdíaca) permite valorar la utilización de
perindopril en pacientes con ICC dentro de un con-
texto de práctica clínica diaria, según el número de
pacientes que alcanzan la dosis eficaz y  la tolerabili-
dad del mismo, así como la eficacia clínica y radioló-
gica a los tres meses de tratamiento.

Pacientes  y métodos

En este estudio abierto se evaluó la utilidad clínica de perin-
dopril en pacientes con insuficiencia cardíaca leve o mode-
rada (clase funcional I-III de la NYHA [New York  Heart A s-
sociat ion ]) 2 3 que en el momento de su inclusión en el
estudio no estaban siendo tratados con IECA. Los criterios
de exclusión eran: valores de creatinina sérica mayores de
180 µmol/ l o 2  mg/ dl, hiperpotasemia o en tratamiento
con inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAO), neuro-
lépticos, litio, diuréticos ahorradores de potasio y/ o sales
de potasio. Si el paciente era mujer en edad fértil debía
adoptar un método anticonceptivo seguro y aceptado. En
total se reclutaron 180 pacientes (65,8 ± 8,94 años, 66%
eran hombres) de 40 centros distribuidos por todo el terri-
torio español. El estudio contó con la aprobación del Comi-
té Ético de Investigación Clínica de aquellos centros que lo
comunicaron.
Los pacientes recibieron tratamiento con 2 mg/ día de pe-
rindopril por vía oral como dosis de inicio en una sola to-
ma. Si en la segunda visita el paciente había tolerado bien
el tratamiento se le aumentaba la dosis hasta 4  mg/ día,
considerada la dosis eficaz en ICC, también en una sola to-
ma diaria. Si por alguna circunstancia el médico considera-
ba que no debía aumentar la dosis, se esperaba a otra visita
posterior para dicho aumento. En la visita basal se anota-
ron las características biodemográficas de los pacientes, se
hizo una exploración física y se realizó una anamnesis so-
bre la evolución y clase funcional de la insuficiencia cardía-
ca, según la escala NYHA, así como la recogida de los fac-
tores de riesgo cardiovasculares. Se realizaron un mínimo
de tres visitas de seguimiento (15 días, un mes y 3 meses),
siendo opcionales las visitas a los dos y seis meses. En to-
das las visitas se registró la presión arterial en decúbito su-
pino y en ortostatismo, así como la frecuencia cardíaca. Se

realizaron analíticas sanguíneas para detectar las posibles
variaciones en los niveles de creatinina plasmática, potasio
y sodio. También se hizo una radiografía de tórax para me-
dir el índice cardiotorácico (ICT), cuya evolución en las dis-
tintas visitas del estudio determinará la eficacia radiológica
del tratamiento.
Después de comenzar el tratamiento se evaluó la incidencia
de acontecimientos adversos referidos de forma espontá-
nea por los pacientes y se midió el grado de cumplimiento. 

A nálisis estadístico

Se ha realizado un análisis descriptivo de todas las variables
del estudio. Las variables continuas se han descrito median-
te la media, desviación típica, mediana y rango, y las varia-
bles categóricas mediante las distribuciones de frecuencias
relativas y absolutas. Se utilizó la prueba de la «t» de Stu-
dent para comparar dos muestras cuando las variables se-
guían una distribución normal o, de no ser así, se utilizaron
pruebas no paramétricas. Las comparaciones entre dos va-
riables independientes se realizaron mediante la prueba de
Mann-Whitney. Las comparaciones de variables continuas
entre dos visitas se realizaron mediante la prueba de Wilcoxon.
Cuando las comparaciones fueron entre más de dos visitas
se utilizó la prueba de Friedman. 
En todos los casos se estableció un nivel alfa del 5% con
formulación bilateral (p < 0,05)24.

Resultados

Entre marzo y diciembre de 1999 se reclutaron 180
pacientes, de los cuales fueron valorables 175  pa-
cientes y los 5  restantes fueron excluidos del análisis
por violación del protocolo: 4  pacientes por tomar
medicación no permitida en el momento de la inclu-
sión (3 sales de potasio y 1 diuréticos ahorradores de
potasio) y otro por no acudir a ninguna visita de se-
guimiento. Según se describe en la figura 1, 55 pa-
cientes (32,4%) se encontraban en clase funcional III
de la NYHA, 107 (62,9%) en clase funcional II y 8
(4,7%) en clase funcional I.
La tabla 1  muestra las características biodemográfi-
cas de los pacientes con los factores de riesgo aso-
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Fig. 1 . Porcentaje de pacientes que alcanzan la dosis eficaz
de perindopril (4  m g/día) en  insuf iciencia cardíaca crón ica
(ICC). * p < 0,05 com parado con visita anterior.



ciados más comunes en la población del estudio. Los
factores de riesgo tenían una incidencia similar en
hombres y en mujeres, excepto el tabaco que estaba
más presente en los hombres. El 63,9% de los hom-
bres eran fumadores, mientras que sólo el 18,5% de
las mujeres fumaba. Las causas más frecuentes de in-
suficiencia  cardíaca  fueron h ip ertensión  arteria l
(49,7%) y cardiopatía isquémica (43,4%). Otras cau-
sa s m e n o s fre cue n te s fue ro n  m io ca rdio p a t ía s
(26 ,3%) y valvulopatías (10 ,3%). En 55  de los pa-
cientes (31,4%) se encontraba más de una etiología
para la insuficiencia cardíaca.
En la figura 1 se aprecian los pacientes que alcanzan
la dosis eficaz de perindopril (4  mg/ día) a lo largo de
las visitas del estudio, son respectivamente 74 ,9%
(15 días), 86,9% (mes 1) y 87,4% (mes 3). A uno de
los pacientes se le prescribió una dosis de 8 mg/ día
a partir de las 9  semanas de tratamiento. El cumpli-
miento terapéutico superó el 85% a lo largo de todas
las visitas de seguimiento. La incidencia de aconteci-
mientos adversos que fueron referidos por el pacien-
te en la anamnesis fue del 18,9%. Los efectos secun-
darios más frecuentes fueron: tos, 8% (n = 14); mareos,
4,5% (n = 8); náuseas, 3 ,5% (n = 6), y vómitos, 2 ,8%
(n = 5). La tos, efecto secundario típico de los IECA,
se mantuvo a lo largo del estudio en unos valores su-
periores al resto de los acontecimientos adversos, lo
que motivó la suspensión del fármaco en 2 pacien-
tes. En total se tuvo que retirar la medicación en 3 oca-
siones (1 ,7%). El otro paciente fue excluido tras la 
visita de las dos semanas por elevación de creatini-
na por encima de los niveles permitidos. No se pro-
dujo ningún acontecimiento adverso relacionado con
la hipotensión propia de los IECA ni al comienzo ni
durante el estudio. Uno de los pacientes no acudió a
las visitas de seguimiento después de dos semanas de
tratamiento, por lo que se le excluyó del análisis 
de efectividad.
El tratamiento con perindopril produce un ligero, pe-
ro estadísticamente significativo, descenso de la pre-
sión arterial a lo largo del estudio, tanto en decúbito
supino como en ortostatismo (fig. 2). Se observó una
ligera disminución de la frecuencia cardíaca, variando

la media de 81,0 en la visita basal hasta 73,5 a los
tres meses. Como se aprecia en la figura 3 esta dis-
minución en la frecuencia cardíaca es mayor en los
pacientes con peor clase funcional (NYHA II y III). El
tratamiento de los pacientes con perindopril no pro-
vocó alteraciones en los valores analíticos de sodio
durante el seguimiento, detectándose un discreto 
aumento de los niveles de potasio (4,2 a 4 ,3 mEq/ l)
y creatinina (1,04 a 1 ,11 mg/ dl) que, aunque fue es-
tadísticamente significativo, se consideró clínicamen-
te no relevante (tabla 2).

Eficacia clínica

La figura 4 muestra la distribución de la clase funcio-
nal de la población a estudio para valorar la eficacia
clínica del tratamiento según el número de pacientes
que están incluidos en las distintas categorías de la
NYHA en cada visita. De estos datos se aprecia que
el número de pacientes incluidos en el grupo III de la
NYHA disminuye en cada visita, mientras que los pa-
cientes incluidos en el grupo I aumentan en parecida
proporción a lo largo del seguimiento. El número de
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TABLA 1
Po blació n a  e s tudio

Caracterís ticas  epidemio lógicas n = 175
Edad (años) 65,8 ± 9
Sexo (hombres) 66%
IMC (kg/ m2) 26,8 ± 3
Duración de enfermedad (meses) 22,2 ± 30

Factores  de  riesgo
Fumadores 48%
Dislipidemia 46,8%
Diabetes 28,8%
Alcohol 21,3%

Etio logía
HTA 49,7%
Cardiopatía isquémica 43,4%
Miocardiopatías 26,3%
Valvulopatías 10,3%
Mixta 31,4%

IMC: índice de masa corporal; HTA: hipertensión arterial.
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Fig. 2 . Variación de la presión arterial a lo largo del estudio.
p < 0,05 com parado con visita basal. PA S  Dec: presión arte-
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pacientes en clase funcional II permanece estable. Se
ha analizado la evolución del número de pacientes
incluido en las distintas categorías de la NYHA en
función de los factores de riesgo que presentaban 
en la visita basal. En todos los casos la evolución ha
sido paralela, no apreciándose diferencias en ningu-
no de los grupos de pacientes. 
Por otro lado se realizó un seguimiento de la evo-
lución clínica en función de la clase funcional de la
NYHA en la visita basal. De los pacientes que co-
menzaron más graves (NYHA III) consiguen mejorar
el 89,1%, algunos incluso a clase funcional I. De los
que comenzaron en NYHA II mejoraron el 38,3%.
Sólo uno de los pacientes que comenzó en NYHA I
sufrió un empeoramiento del cuadro clínico (fig. 5).
Además de la mejoría en clase funcional se observó
también mejoría en los signos clínicos según la ex-
ploración física realizada durante las diferentes visitas
(fig. 6).

Eficacia radiológica

El valor medio del ICT en la visita basal y tras 3  me-
ses nos muestra una mejoría de los pacientes inclui-
dos en el estudio, encontrándose diferencias estadís-
ticamente significativas (p < 0 ,05 ) entre las visitas
basal, al mes y a los 3 meses (0,569, 0,541 y 0,520,
respectivamente). Se ha seguido la evolución radioló-
gica de la enfermedad según la clase funcional basal
de los pacientes. Los pacientes diagnosticados en
clase funcional III de la NYHA son los que tienen el
ICT mayor y los que más mejoran a lo largo de las

visitas. Los pacientes en clase funcional II también
mejoraron, pero en menor medida, según se aprecia
en la pendiente de la recta. Por el contrario, los pa-
cientes diagnosticados en clase funcional I son los
que tienen el ICT más bajo y su grado de mejoría es
menor, según podemos observar en la figura 7.
Se han tomado intervalos de edad de 5 años para es-
tudiar la evolución radiológica de la enfermedad car-
díaca en los distintos grupos de pacientes, observán-
dose que los pacientes mayores de 75 años son los
que más mejoran, no apreciándose diferencias nota-
bles en la mejoría de los pacientes de otros intervalos
de edad.

Discus ión

En las pasadas décadas grandes estudios doble ciego
controlados con placebo se realizaron en pacientes
con ICC, demostrando de forma inequívoca la seguri-
dad  y la eficacia en disminuir la mortalidad, mejorar
la sintomatología y reducir el número de hospitaliza-
ciones de los pacientes que reciben tratamiento con
un IECA 25. Pero, pese a las recomendaciones de las
sociedades científicas en el uso de los IECA como
tratamiento de primera línea en ICC, existen diferen-
tes trabajos, tanto en Atención Primaria como en Es-
pecializada, que expresan la persistencia de una gran
proporción de pacientes que deberían recibir un IECA
y que no lo están recibiendo, y además las dosis utili-
zadas en los pacientes tratados son habitualmente
mucho menores que las recomendadas 26 ,27. La in-
frautilización de estos fármacos puede ser debida a
diferentes razones 5. Entre los aspectos que pueden
ser relevantes en estos pacientes y que pueden difi-
cultar el manejo de estos fármacos en la ICC se en-
cuentra la hipotensión después de la primera dosis
que podría ocasionar hipoperfusión renal, cardíaca o
cerebral 28. Por otro lado, alcanzar dosis altas de IECA
es habitualmente recomendable. El estudio ATLAS
compara dosis bajas con dosis altas de un IECA y
muestra que el uso de dosis altas fue significativa-
mente mejor reduciendo en combinación la mortali-
dad y los ingresos hospitalarios en un 12% 29.
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TABLA 2
Evo lució n de  la s  ana líticas  de  lo s  pacie nte s

Po tas io S o dio Cre atinina
(m Eq/ l) (m Eq/ l) (m g / dl)

Basal 4,2 ± 0,38 138,5 ± 4,55 1,04 ± 0,18
Mes 1/ 2 4,2 ± 0,36 138,37 ± 3,73 1,06 ± 0,17
Mes 1 4,32 ± 0,35* 139,11 ± 3,64 1,1 ± 0,18*
Mes 3 4,31 ± 0,39* 138,75 ± 3,83 1,11 ± 0,21*

* p < 0,01 comparado con visita basal.
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Fig. 4 . Valoración de la eficacia clínica. p < 0,05 com parado
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La eficacia del tratamiento de la ICC con perindopril
ha sido demostrada en varios ensayos clínicos con-
trolados con placebo 29. La sencillez para alcanzar la
dosis eficaz, así como el menor riesgo de hipoten-
sión de primera dosis podría representar un claro be-
neficio de este fármaco respecto a otros IECA en el
paciente con ICC. 
Pero las condiciones en las que se desarrollan los en-
sayos clínicos no son habitualmente las que se dan
en la práctica clínica diaria, lo cual podría limitar la
capacidad de generalizar los resultados.  Por ello, se
decidió realizar el estudio MÉTRICA con perindopril
con el objetivo de evaluar la facilidad de alcanzar la
dosis eficaz en un período de tiempo determinado en
las condiciones de práctica clínica. A su vez, el estu-
dio analizó los resultados de eficacia clínica y radioló-
gica para compararlos con los obtenidos en ensayos
clínicos controlados 30,31.

Tolerabilidad

El elevado porcentaje de pacientes que reciben la do-
sis eficaz de perindopril durante el estudio (el 86,9%
de los pacientes alcanzan la dosis eficaz en un mes)
confirma la sencillez de la titulación en una sola eta-
pa. Como ya hemos comentado, el menor riesgo de
hipotensión de primera dosis puede representar un
factor importante en alcanzar fácilmente la dosis efi-
caz. Ninguno de los pacientes que comenzaron el es-

tudio fue retirado del mismo debido a hipotensión, ni
se detectó durante el mismo ningún caso de hipoten-
sión sintomática, lo que demuestra, junto con los da-
tos anteriores, la seguridad del tratamiento, dato que
concuerda con estudios experimentales 17,18. Además,
el cumplimiento de la pauta establecida por el médi-
co fue muy bueno, superando el 85% en todas las vi-
sitas del estudio, lo que indica la buena aceptación
del tratamiento por parte del paciente.
Durante los 3  meses del tratamiento la incidencia
global de síntomas de notificación espontánea resultó
del 18,9%. La incidencia de tos fue del 8%, ligera-
mente superior a un estudio en el que 856 pacientes
hipertensos recibieron 4  mg/ día de perindopril du-
rante períodos de hasta 4  años 32. La incidencia de
mareos resultó del 4 ,6%, similar a la obtenida en un
estudio de insuficiencia cardíaca leve o moderada 33.
De todas formas, el fármaco fue retirado sólo en 3 pa-
cientes, lo que representa el 1 ,7% de los pacientes
incluidos. En relación con la toxicidad relacionada con
otros IECA en ensayos clínicos, en el estudio SOLVD
presentaron algún efecto adverso el 30%, motivando
su retirada en el 15% de los pacientes tratados 34. En
este estudio los efectos adversos presentados más fre-
cuentes con enalapril fueron: hipotensión arterial
(14,8% frente al 7,1% del placebo; p < 0,0001), fati-
ga (5 ,8% frente al 3 ,5% del placebo; p < 0,0001),
tos (5% frente al 2% del placebo; p < 0,0001), ure-
mia (3,8% frente al 1 ,6% del placebo; p < 0,0001),
hiperpotasemia (1 ,2% frente al 0 ,4% del placebo; 
p < 0,0001) y angioedema (0,4% frente al 0 ,1% del
placebo; p < 0,0001). A la vista de estos datos pode-
mos considerar que el perfil global de seguridad de
perindopril es bueno.
De todas formas, la evolución de la presión arterial
durante el tratamiento sí demostró un ligero descen-
so de la misma a lo largo de las distintas visitas del
estudio, lo cual podría ser en algunos casos benefi-
cioso, ya que en el 49,7% de los pacientes del estu-
dio la causa de la insuficiencia cardíaca era la hiper-
tensión arterial, y la administración de perindopril
podría ayudar a controlarla.
Parece ser que la administración de IECA de acción
prolongada suele ser considerada más dañina para la
función renal que los de acción corta, aunque esto no
ha sido del todo explicado 35,36. En el ensayo SOLVD
los niveles de creatinina aumentaron en el plasma 
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1,2 mg/ dl con una dosis media de 16 mg/ día. En es-
te estudio con perindopril se detectó un discreto au-
mento de los niveles de potasio (4,2 a 4,3 mEq/ l) y
creatinina (1,04 a 1,11 mg/ dl) que tiende a normali-
zarse a partir del mes. Estos cambios, aunque son es-
tadísticamente significativos, se consideraron clínica-
mente no relevantes, si bien en un paciente tuvo que
interrumpirse el fármaco por presentar aumento de la
creatinina por encima de los niveles permitidos.  

Eficacia 

La eficacia de perindopril en el tratamiento de la ICC
ha sido demostrada previamente en un estudio doble
ciego, controlado con placebo 20. Como hemos co-
mentado, la intención del estudio MÉTRICA es la de
destacar que el uso de perindopril en el ámbito extra-
hospitalario permite ver la validez del tratamiento
evitando los sesgos típicos de un ensayo clínico con-
trolado que frecuentemente no se dan en la práctica
clínica. En nuestro estudio, el 89,1% de los pacientes
con clase funcional más graves (NYHA III) al inicio
del estudio mejoraron, algunos incluso a clase funcio-
nal I (11,3%) y los pacientes que comenzaron en clase
funcional II mejoraron el 38,3%, de lo que se dedu-
ce, como es lógico, que son los paciente más graves
los que mejoran más clínicamente. Esto es concor-
dante con lo observado en el CONSENSUS en el es-
tudio SOLVD de tratamiento, donde los pacientes
más graves (estudio CONSENSUS) son los que obtie-
nen una mayor mejoría en la supervivencia en rela-
ción con el grupo placebo 6,7.
La mejoría en el estudio no sólo es clínica, sino tam-
bién se aprecia una mejoría radiológica, obteniéndo-
se mayores reducciones en los pacientes con peor
clase funcional. Los pacientes en clase funcional III
presentan un ICT mayor y son los que más mejoran
a lo largo de las visitas. Este mismo grado de mejoría
significativa ha sido observado en un estudio contro-
lado con placebo y se ha relacionado mejoría  clínica
y funcional demostrada por el aumento significativo en
la capacidad de esfuerzo medido por ergometría 31.
En los intervalos de edad realizados para estudiar la
evolución radiológica de la enfermedad cardíaca en
los distintos grupos de pacientes, se ha observado que
los pacientes mayores de 75 años son los que más
mejoran, no apreciándose diferencias notables en la
mejoría de los pacientes de otros intervalos de edad.
Esto es de gran importancia, dado que la ICC es una
enfermedad asociada a la edad con una prevalencia
por encima del 10% en los mayores de 75 años. Por
otra parte, consideramos que el grupo que se en-
cuentra en mayor riesgo de desarrollar efectos secun-
darios, en especial una respuesta hipotensora, es el
de pacientes con ICC de edad avanzada, sobre todo
si están en tratamiento diurético 37. De hecho, la sen-
cillez para alcanzar la dosis eficaz, así como el menor
riesgo de hipotensión han justificado la elección de
perindopril en los ancianos con insuficiencia cardíaca
para realizar un ensayo clínico de morbimortalidad,
el estudio PEP-CHF (Perindopril for Elderly People
with Chronic Heart Failure), en pacientes mayores

de 70  años 22. Al comparar la evolución de la fre-
cuencia cardíaca en función de la NYHA del pacien-
te en la visita basal, se observó que la mayor dismi-
nución de la misma se acompañaba de una situación
clínica de ICC más grave. Es conocido el aumento de
la frecuencia cardíaca junto con el deterioro progresivo
de la función cardíaca. La mayor reducción de la fre-
cuencia cardíaca se observa en los pacientes con fun-
ción cardíaca más alterada, que se sigue de una mejoría
clínica mayor, y representa el mayor beneficio en estas
clases más avanzadas. De este modo, los pacientes in-
cluidos en el grupo I de la NYHA son los que tenían la
menor frecuencia cardíaca. 
Podemos decir que perindopril es un fármaco seguro
con el que se obtiene mejoría tanto clínica como ra-
diológica con una baja tasa de efectos adversos debi-
do al fármaco, lo que hace que éste tenga una gran
aceptación por parte del paciente. Sería interesante 
realizar un estudio comparativo directo con otros IECA
con el objetivo de evaluar la aceptación de los dife-
rentes tratamientos y comprobar qué porcentaje de
pacientes alcanza finalmente la dosis eficaz.
Concluimos finalmente que con perindopril conse-
guimos un ajuste de la dosis rápido, seguro y eficaz
en el tratamiento de los pacientes con ICC. Además
se ha comprobado la eficacia clínica del fármaco, ob-
teniendo mejoría en la clase funcional de la NYHA,
así como con  el índice cardiotorácico, con una alte-
ración mínima y clínicamente no relevante de los ni-
veles analíticos de creatinina y potasio. 
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