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En pacientes no diabéticos de alto riesgo cardiovascular el tratamiento inten-
sivo de la presion arterial reduce los eventos cardiovasculares y la mortalidad

In non-diabetic patients with high cardiovascular risk intensive treatment of blood pressure reduces car-

diovascular events and mortality

Objetivos

Comparar el beneficio del tratamiento de la hipertension arteri-
al (HTA) con un objetivo de tensién arterial sistdlica (TAS)
menor a 120 mmHg versus un objetivo de TAS menor a 140
mmHg en pacientes con alto riesgo cardiovascular.

Disefio y lugar

Ensayo clinico controlado aleatorizado y abierto, realizado en
102 centros clinicos (organizados en 5 redes) en Estados
Unidos, incluyendo Puerto Rico.

Pacientes

Se incluyeron, entre 2010 y 2013, individuos con edad igual o
mayor a 50 afos, TAS entre 130 y 180 mmHg y alto riesgo car-
diovascular; este ultimo definido como al menos uno de los
siguientes: enfermedad cardiovascular clinica o subclinica
(excepto accidente cerebrovascular - ACV), insuficiencia renal
cronica (excepto enfermedad poliquistica), riesgo cardiovascu-
lar a diez afios igual o mayor al 15%; edad igual o mayor a 75
anos.

Se excluyeron individuos con diabetes mellitus (DM), ACV pre-
vio o enfermedad poliquistica renal

Asignacion de pacientes e intervencion

Los participantes fueron asignados aleatoriamente a uno de
dos grupos: objetivo de TAS menor a 120 mmHg (tratamiento
intensivo) u objetivo de TAS menor a 140 mmHg (tratamiento
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estandar). La aleatorizacion fue estratificada por sitio clinico.
Los participantes y los integrantes del equipo de investigacion
conocian la rama asignada; no asi los evaluadores de los resul-
tados principales.

Medicion de resultados principales

El resultado primario estuvo compuesto por la ocurrencia de
infarto agudo de miocardio (IAM), sindrome coronario agudo
(SCA) sin infarto, ACV, insuficiencia cardiaca (IC) aguda
descompensada o muerte de causa cardiovascular. Los resul-
tados secundarios incluyeron a los componentes individuales
del resultado primario, muerte por cualquier causa, resultados
renales. El andlisis se realizé por intencién de tratar.

Resultados principales

Fueron incluidos en el andlisis 9.361 participantes (4.678 en el
grupo intensivo y 4.683 en el grupo estandar). Durante el
seguimiento, la media de TAS fue 121,5 mmHg en el grupo
intensivo y 134,6 mmHg en el grupo de tratamiento estandar.
Los grupos requirieron en promedio 2,8 medicaciones vs. 1,8
medicaciones respectivamente. No hubo diferencias estadisti-
camente significativas en las caracteristicas demograficas y
comorbilidades entre los grupos, exceptuando en el uso de
estatinas (42,6% en el grupo intensivo vs 44,7% en el grupo
estandar, P=0,04). La tabla 1 presenta los resultados princi-
pales por grupo.

Tabla 1: Resultados primarios y secundarios con diferencias estadisticamente significativas, por grupo de tratamiento.

Grupo intensivo Grupo estandar Hazard Ratio
Tipo de resultado N (% por afio) N (% por afio) (IC 95%)
Resultado primario 243 (1,65) 319(219) 0,75(0,64a0,89)
Muerte cardiovascular 37(0,25) 65 (0,43) 0,57(0,3820,85)
Muerte por cualquier causa 155 (1,03) 210(1,40) 0,73 (0,60 a0,90)
Insuficiencia cardiaca 62 (0,41) 100 (0,67) 0,62 (0,4520,84)

No hubo diferencias estadisticamente significativas en la tasa
de IAM, SCA y ACV entre los grupos. El nimero necesario a
tratar para evitar un resultado primario fue 61; para evitar una
muerte cardiovascular, 172; y una muerte por cualquier causa,
90.

La intervencion del estudio fue detenidamente tempranamente
luego de una mediana de seguimiento de 3,26 afos debido a
las diferencias encontradas en el resultado primario.

Un analisis por subgrupos evidencioé diferencias en el resultado
primario en los siguientes grupos (tabla 2):

Tabla 2: Andlisis por subgrupos con diferencias estadisticamente significativas en el resultado primario, por grupo de tratamiento

Subgrupo Grupo intensivo (%) Grupo estandar (%) Hazard Ratio (IC 95%)

Participantes sin enfermedad cardiovascular previa 0,71(0,57a0,88)
Participantes sin IRC previa 4,0 5,7 0,70(0,56a0,87)
Edad mayor o igual a 75 afios 77 10,9 0,67(0,51a0,86)
Hombres 55 76 0,72(0,5920,88)
Raza no negra 56 73 0,74(0,61a0,90)

Respecto a los efectos adversos, 220 pacientes (4,7%) en el
grupo de tratamiento intensivo y 118 (2,5%) en el grupo estan-
dar sufrieron eventos adversos graves que fueron clasificados
como relacionados con la intervencion (HR: 1,88; p<0.001). No

hubo diferencias estadisticamente significativas en la inciden-
cia de caidas entre los grupos.
La tabla 3 presenta los resultados de los efectos adversos
estadisticamente significativos
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Tabla 3: Eventos adversos graves y/o visitas a guardia con diferencias estadisticamente significativas, por grupo de tratamiento.

Grupo intensivo Grupo Estandar Hazard Ratio p valor

Efecto adverso grave o visita a guardia N (%) N (%)
Hipotension 158 (3,4) 93(2,0) 17 <0,001
Sincope 163 (35) 13(24) 1,44 0,003
Anormalidades electroliticas 177(3.8) 129(2,8) 138 0,006
Insuficiencia renal aguda 204 (4,4) 120 (2,6) 1,71 <0,001

Conclusiones

En pacientes no diabéticos con alto riesgo cardiovascular, el
tratamiento intensivo de la TA con un objetivo de TAS menor a
120 mmHg (en comparacion con un objetivo de TAS menor a
140 mmHg) resulta en una disminucién de eventos cardiovas-

culares fatales y no fatales y de muerte por cualquier causa, a
costa de una mayor tasa de eventos adversos serios en el
grupo de tratamiento intensivo.
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