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Afio de publicacién: 2003. Seguimiento: 4,1 afios.

Disefio: estudio multicéntrico, (1594 centros de medicina familiar en Australia), prospectivo,
aleatorizado, abierto, con evaluacion ciega de resultados finales.

Caracteristicas de los pacientes: incluyd 6083 sujetos de 65 a 84 aiios, con valores iguales o mayores de
PAS 160 o PAD 90 mmHg, sin antecedentes de eventos cardiovasculares en los ultimos 6 meses. Se
suspendieron los antihipertensivos en los pacientes hipertensos bajo tratamiento.

Nro. de pacientes y Régimen estudiado: 6083 pacientes; randomizados a un IECA (n=3044) vs un
diurético tiazidico (n=3039). El objetivo fue reducir PA sistélica un 20% y PA diastdlica un 10%. Los
médicos de cabecera fijaban las dosis libremente y podian adicionar alfa bloqueante, betabloqueante o
bloqueante calcico.

Objetivo del estudio: Evaluar efectividad de IECA versus diurético tiazidico a igual control tensional.
Presion arterial basal: 168/91 mmHg en ambos grupos, con un descenso similar en ambos llegando a los
5 afios a 142/79 mmHG con hasta tres drogas (62% del grupo IECA y 67% del grupo tiazidicos recibian
monoterapia).

Punto final primario: Evento cardiovascular (fatal o no fatal) y muerte por cualquier causa.

Punto final secundario: Cada evento cardiovascular discriminado (fatal o no)

Resultados: Al final del estudio, la PA habia
disminuido en un grado similar en ambos grupos
(disminucién de 26/12 mmHg).

Presentaron eventos del punto final primario,
56,1/1000 pacientes afio en el grupo IECA vs [ECA
59,8/1000 pacientes afio en el grupo tiazidicos.

HR de 0,89 (p 0,05) a favor de IECA.

La diferencia en el punto final primario no fue
significativa en mujeres (HR 1).

El NNT fue 32 (23 en el caso del sexo masculino)
en el grupo IECA.

En cuando a los eventos CV discriminados, solo

Diuréticos
tiazidicos

56.1/1000 Versus 59.8/1000

Hazard Ratio 0.89 (0,79.1.00) p = 0.05

hubo diferencia a favor de IECA en IAM no fatal HR eventos fatales R et o Tl
(HR 0,68 -0,47/0.99-)
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Evento 0.74 ( Evento 0.92 (
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* No se reportaron eventos adversos.
0.79 ( 0.68 (
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* lLa tasa de abandono fue similares en 0,31-1,99) 0,47-0,99)
ambos grupos
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1,04-3,5) 0,70-1.26)
'.\IO 0.84 ( Ins Cardiaca 0.85 (
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Conclusiones: Los IECAs fueron superiores en reducir eventos cardiovasculares y mortalidad por todas las causas
comparado con los diuréticos tiazidicos en una poblacion de hipertensos afosos sin antecedentes de enfermedad
cardiovascular previa.
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Discusion:

En poblacién aiiosa, mayor de 65 aios, activos, relativamente saludables o sin eventos cardiovasculares
previos, a iguales descensos tensionales, el tratamiento farmacolégico basado en IECA (enalapril)
demostré reducir significativamente los eventos cardiovasculares y la mortalidad por todas las causas
comparado con los diuréticos tiazidicos (hidroclorotiazida).

Estos resultados apoyan la idea de que no solo la reduccion de la presidn arterial determina los beneficios,
sino también los posibles efectos pleiotropicos de la clase farmacoldgica.

Se demostré un efecto mdas contundente en hombres que en mujeres, aunque las diferencias no fueron
significativas, lo que en principio podria explicarse por la mayor incidencia de eventos cardiovasculares en
el sexo masculino.

También se evalud la incidencia de nuevos casos de DBT 2; donde los pacientes tratados con diuréticos
tuvieron mayor incidencia comparado con la rama IECA.

En el analisis de sobrevida a largo plazo, los pacientes con DBT preexistente tuvieron peor pronostico.

En los tiempos de su publicacion, este estudio desafié la idea imperante en aquel momento, acerca de que
los diuréticos, (y en particular luego de la publicacion del estudio ALLHAT en EEUU un afio antes), debian
ser la primera linea de tratamiento antihipertensivo en poblacidén afosa.

Actualmente las guias de practica clinica coinciden ampliamente en recomendar como 1° linea de
tratamiento a los bloqueantes del sistema-renina-angiotensina-aldosterona (IECA o ARA Il) ya sea en
monoterapia (en caso de pacientes de bajo riesgo o ancianos fragiles), o en terapia combinada asociados a
un diurético tiazidico, o0 a un calcioantagonista para el control de la presion arterial y la reduccion de
eventos.
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