Revision Sistematica

El tratamiento antihipertensivo podria aumentar el riesgo
cardiovascular en pacientes con diabetes y presion arterial

sistolica menor de 140 mmHg

Antihypertensive treatment could increase cardiovascular risk in diabetics with a systolic blood pressure is less than 140 mmHg

Objetivos

Determinar el efecto del tratamiento antihipertensivo sobre la
mortalidad y la morbilidad cardiovascular en sujetos con diabe-
tes, a diferentes niveles de presion arterial (PA).

Fuentes de datos
Se realizé una busqueda en las bases de datos CENTRAL,
MEDLINE, EMBASE y BIOSIS.

Seleccién de estudios

Para ser elegibles, los estudios debian tener un seguimiento de al
menos 12 meses e incluir 100 o mas individuos con diabetes mel-
litus. Los ensayos debian comparar cualquier antihipertensivo contra
placebo, dos antihipertensivos cualquiera vs. uno, o cualquier meta
de PA vs. otra. Se excluyeron estudios estrictamente comparativos,
que evaluaran un agente vs. otro, asi como estudios con interven-
ciones combinadas.

Extraccion de datos
Los puntos finales de interés pre-especificados fueron: mortalidad
por cualquier causa, mortalidad cardiovascular y no cardiovascular,

Tabla 1. Efecto del tratamiento antihipertensivo sobre el riesgo relativo de mortalidad y enfermedad cardiovascular.
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infarto de miocardio, accidente cerebrovascular, insuficiencia car-
diaca e insuficiencia renal terminal. Se evalu6 el riesgo de sesgo
utilizando la herramienta Cochrane para riesgo de sesgo para en-
sayos clinicos aleatorizados. Los dos autores del estudio extrajeron
los datos y evaluaron el riesgo de sesgo en forma independiente,
resolviendo las diferencias a través de la re-evaluacion de los datos
originales y la discusion. Se calcularon los riesgos relativos para
cada punto final de cada ensayo clinico y se sintetizaron los resulta-
dos usando un modelo de meta-analisis de efectos aleatorios.

Resultados Principales

Se incluyeron en este meta-andlisis 49 ensayos clinicos aleatorizados,
con un total de 73.738 participantes. El tratamiento antihipertensivo
redujo el riesgo de mortalidad por cualquier causa, mortalidad cardio-
vascular, infarto de miocardio, ACV e insuficiencia renal terminal, si la
PA sistdlica basal era mayor de 150 mmHg. Si la PA sistdlica basal se
encontraba entre 140 y 150 mmHg, el tratamiento adicional redujo el
riesgo de mortalidad por cualquier causa, infarto de miocardio e insufi-
ciencia cardiaca. Sin embargo, si la PA sistdlica basal era menor de 140
mmHg, el tratamiento antihipertensivo aumento el riesgo de mortalidad
cardiovascular, con una tendencia hacia el incremento de mortalidad por
cualquier causa (Ver Tabla 1).

RR (IC95%)

0,74 (0,63 2 0,87)

0,77 (0,65 2 0,91)

0,73 (0,53 21,01)

0,82 (0,712 0,94)

0,84 (0,76 2 0,93)

0,92(0,83a1,01)

0,80 (0,66 a 0,97)

0,91 (0,7421,12)

>150 mmHg 0,89 (0,80 a0,99) 0,75(0,57a 0,99
140 a 150 mmHg | 0,87 (0,78 a 0,98) 0,87 (0,71 a1,05)
<140 mmHg 1,05(0,952a1,16) 1,15(1a1,32

1,00 (0,87 a 1,15)

0,81 (0,53 1,22)

0,90 (0,792 1,02)

0,07 (0,80a1,17)

ACV=accidente cerebrovascular; IAM=infarto agudo de miocardio; IC=insuficiencia cardiaca; IC95%=intervalo de confianza del 95%; IRT=insuficiencia

renal terminal; PAS=presion arterial sistélica; RR=riesgo relativo.
Conclusiones

El tratamiento antihipertensivo reduce el riesgo de mortalidad y morbili-
dad cardiovascular en individuos con diabetes mellitus y una PA sistdlica
mayor de 140 mmHg. Si la PA sistdlica es menor de 140 mmHg, el
tratamiento adicional se asocia con un incremento del riesgo de mortali-

dad cardiovascular, sin observarse beneficio.

Fuente de financiamiento/conflicto de interés de los autores: El es-
tudio fue financiado por el Consejo estatal de Vasterbotten. Los autores
declaran que no existieron conflictos de interés.

Comentario

Durante mucho tiempo se ha debatido cudles son las metas de PA
que deberian perseguirse en diabéticos. Hasta hace algunos afos,
se proponia que éstas debian ser mas estrictas que en la poblacion
general, por debajo de 130/80 mmHg'. Posteriormente, esta reco-
mendacion fue revisada sobre la base de la escasa evidencia que
la sustentaba, estableciéndose la recomendacion actual de meta
de PA menor de 140/85 a 90 mmHg?. En el presente meta-analisis
se retoma esta cuestién, y sus conclusiones parecerian apoyar las
recomendaciones actuales. Sin embargo, la lectura critica del trabajo
debe advertimos sobre ciertas cuestiones importantes: 1) este meta-
analisis no es un estudio disefiado para establecer umbrales de PA
en diabéticos, de hecho, la mayoria de los estudios incluidos com-
pararon diferentes tratamientos, por lo que el efecto aqui observado
podria ser en realidad reflejo de las diferencias entre las interven-
ciones evaluadas; 2) si bien desde el titulo del trabajo se refieren a
diabéticos en general, no todos los pacientes incluidos tenian diabe-
tes y dentro de los que si tenian ese diagndstico, todos eran tipo 2,
medicados con antihipertensivos, por lo que no pueden extrapolarse

los datos a otros pacientes con diabetes, como los tipo 1; 3) los es-
tudios incluidos eran muy heterogéneos en cuanto al antecedente
de enfermedad cardiovascular previa, y desconocemos el tiempo de
evolucion de la diabetes, asi como la concomitancia de fenémenos
hipotensivos asociados a disautonomia, como la hipotension ortos-
tatica y la hipotension postprandial, ambos ligados con mayor mor-
bi-mortalidad cardiovascular®* y que pudieron haber influido en los
resultados.

Conclusiones del comentador.

Si bien la evidencia actual no parece sustentar un tratamiento de la
hipertensién con metas mucho mas exigentes en pacientes con dia-
betes que en la poblacion general, es fundamental evaluar cada caso
en particular: no es lo mismo —y no responderan de igual manera
al tratamiento- un paciente joven, con mucha expectativa de vida y
buena tolerancia a la medicacion, que un paciente anciano fragil con
diabetes, con mucho tiempo de evolucién de la enfermedad en el que
probablemente coexistan fenémenos hipotensivos disautonémicos.
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