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Resumen

Introduccion: la medicion de la presion arterial es uno de los procedimientos mas realizados en la practica clinica.
La presente revision narrativa pretende sintetizar los aspectos relevantes que rodearon la definicion de la hipertension
arterial, el recorrido histdrico del tratamiento de esta y el aporte de los estudios a la disminucion de la mortalidad por
enfermedad cardiovascular en el tiempo. Metodologia: revision narrativa de la historia de la hipertension arterial,
desde el reconocimiento de la presion arterial alta como un factor asociado al riesgo cardiovascular y la evolucion
historica del tratamiento hasta los hallazgos significativos del estudio SPRINT, publicado en 2015. Resultados:
hasta hace aproximadamente 50 afios la hipertension arterial era conocida como una patologia esencial, es decir,
esta condicion no siempre fue considerada como una enfermedad. El descubrimiento de la presion sanguinea ha
sido atribuido a Stephen Hales, poeta, orador y sacerdote nacido en Inglaterra. La primera medicion de la presion
sanguinea e incidentalmente de la presion del pulso la realiz6 en 1733 en animales. Se describe el origen de la presion
arterial, la hipertension arterial, el camino recorrido para el reconocimiento de esta condiciéon como enfermedad y
posteriormente su tratamiento, hasta llegar al estudio SPRINT en 2015, el cual fue contundente en demostrar el
beneficio de reducir la cifra de presion arterial sistolica objetivo en una poblacion no diabética. Conclusion: los
resultados de esta revision narrativa exponen cémo el reconocimiento de la presion arterial alta como un factor de
riesgo cardiovascular permiti6 el avance en la investigacion cientifica para determinar el tratamiento y las cifras de
presion arterial que favorecen la reduccion de la mortalidad y morbilidad por esta causa.

Palabras Clave: Hipertension; Historia; Narracion; Resultado del tratamiento; Literatura de revision como asunto;
Terapéutica; Ensayos clinicos controlados aleatorios como asunto; Estudios multicéntricos como asunto.

Abstract

Background: Blood pressure measurement is one of the most performed procedures in clinical practice. This narrative
review aims to expose the relevant aspects surrounding the definition of arterial hypertension, the historical path of
its treatment, and the contribution of studies to the decrease in mortality due to cardiovascular disease over time.
Methodology: Narrative review of the history of arterial hypertension from recognizing high blood pressure as a
factor associated with cardiovascular risk to the historical evolution of treatment up to the SPRINT study published
in 2015. Results: Until about 50 years ago, arterial hypertension was known as an essential pathology; this condition
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was not always considered a disease. The discovery of blood pressure has been attributed to Stephen Hales, a poet,
orator and priest born in England. The first measurement of blood pressure and incidentally pulse pressure was
made in 1733 in animals. The origin of blood pressure, arterial hypertension, and the path travelled for recognizing
this condition as a disease and later its treatment until reaching the SPRINT study in 2015, which demonstrated the
benefit of reducing the target systolic blood pressure figure in a non-diabetic population. Conclusion: This narrative
review demonstrates that the recognition of high blood pressure as a cardiovascular risk factor allowed progress in
scientific research to determine the treatment and blood pressure figures that favor the reduction of mortality and
morbidity from this cause.

Keywords: Hypertension; History, Narration; Treatment outcome; Review literature as topic; Therapeutics;

Randomized controlled trials; Multicenter trial.

Introduccion

Uno de los procedimientos mas frecuentes en la atencion
en salud es la medicion de la presion arterial. A pesar de
ser tan frecuente, la mayoria de los profesionales de la
salud que lo realizan no conocen su origen y el porqué
de la actual denominacion de las cifras consideradas
como “normales”, asi como la evolucion del tratamiento
de esta condicion, que de acuerdo con la Organizacion
Mundial de la Salud afecta aproximadamente a 1280
millones de adultos en el mundo, con el agravante que
cerca de 2/3 de esta poblacion corresponde a personas
que viven en los paises de bajos y medianos ingresos'.
Adicionalmente, cercadel 46 % de los adultos hipertensos
desconocen que lo son y solo el 42 % de los pacientes se
diagnostican y se tratan'. Como dice el adagio popular,
no se puede avanzar si no se conoce la historia. En este
sentido, la importancia de este articulo se fundamenta
en la necesidad de reconocer la historia de la presion
sanguinea, la denominacion de hipertension arterial y
el inicio de los ensayos clinicos dirigidos a identificar
el tratamiento y la reduccion de las complicaciones
derivadas de la hipertension como principal factor de
riesgo cardiovascular. Asimismo, tener conciencia de
la medicion en la practica clinica de esta condicion, es
significativo para el avance de la experimentacion.

La presente revision pretende sintetizar los aspectos
relevantes que rodearon la definicion de la hipertension
arterial y el recorrido historico del tratamiento de esta,
asi como el aporte de los estudios a la disminucion
de la mortalidad por enfermedad cardiovascular en el
tiempo. Los resultados de este estudio pueden ayudar a
orientar futuras revisiones sistematicas de la literatura
u otros disefios de estudios que brinden informacion
consolidada para orientar la correcta técnica de toma de
la presion sanguinea en la poblacion general.

Metodologia

Revision narrativa reconocida como una tarea de
combinacion de datos?, realizada de marzo a junio de
2021 segin las recomendaciones de la declaracion
PRISMAS. En ese sentido, se realizo una busqueda de
la literatura orientada por la pregunta ;Cémo surgi6 la
denominacion de presion sanguinea y de hipertension
arterial hasta la identificacion como factor de riesgo
cardiovascular y la evolucion de su tratamiento? en
las bases de datos PubMed/ MEDLINE, EBSCO,
BVS, Embase y Scopus. Para tal fin se elabor6 una
estrategia de busqueda electronica que permitié una
mayor recuperacion de documentos. Las palabras
clave empleadas (MeSH) fueron “Hypertension”
AND “History” AND/OR “Treatment outcome” AND
“Multicenter trial”, “Therapeutics/drug therapy”
(MeSH) OR “Therapeutics/history. Posteriormente,
se realizd una busqueda avanzada utilizando la
metodologia basada en el principio de bola de nieve,
la cual consiste en revisar las referencias bibliograficas
citadas en los articulos encontrados y que son especificas
para resolver la pregunta®.

También se realiz6 busqueda en la literatura gris de
libros y paginas web. La estrategia de busqueda fue
adaptada de acuerdo con las caracteristicas de cada
base de datos. Ademas, se realizd la combinacion de
términos del lenguaje controlado y libre, dado que
muchos articulos son antiguos, pero eran requeridos
para cumplir el objetivo de la revision.

Se aplicé la restriccion de estudios realizados en
humanos y no se establecieron limites de tiempo ni
idioma. Los criterios de inclusion de los articulos
se determinaron acorde con la pregunta PICOT. En
este sentido, los participantes fueron seres humanos
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y la intervencion fue el tratamiento que incluyo
intervenciones farmacologicas y no farmacoldgicas
de la hipertension arterial, evolucion historica de
determinacion de las cifras de presion arterial, en todos
los escenarios clinicos y cuyo objetivo fue identificar
las cifras de HTA y mejorar el tratamiento de la
misma. En esta busqueda no se incluyé comparador
porque se buscaba obtener informacion de la linea de
tiempo desde el descubrimiento de la presion arterial
y la evolucion histérica de la determinacion de las
cifras de hipertension arterial, no realizar comparacion.
Se incluyeron estudios de revision, ensayos clinicos
aleatorizados, no aleatorizados y estudios de
cohorte, relacionados con la evolucién histérica de la
hipertension y su tratamiento. La extraccion de datos se
llevo a cabo seleccionando los articulos que estuvieran
acorde con la pregunta orientadora de la revision, el
titulo y abstract, se recuperaron los textos completos y
el analisis se hizo de manera estandarizada por parte
de la autora, considerando los criterios de inclusion,
exclusion y la metodologia establecida por PRISMA
para la consolidacion de la evidencia. La calidad de los
estudios fue evaluada mediante las listas de chequeo
para la evaluacion critica de JBI®. Finalmente, se llevo
a cabo el registro del proceso de busqueda para cada
fuente de informacion. La informacion analizada en
esa revision es producto de estudios publicados, por
lo anterior, no se requirié de aprobacion de un comité
de ética. Se respetaron los derechos de autor, dando
el crédito correspondiente mediante el sistema de
referencias bibliograficas.

Resultados

Para esta revision se seleccionaron 23 articulos que
cumplieron con los filtros establecidos, los cuales fueron
publicados desde 1967 hasta 2015, en revistas cientificas
reconocidas como son JAMA, BMJ, Lancet y NEJM.
El idioma de todos los articulos fue inglés, puede ser
debido al contexto histérico de la tematica; los paises
de origen son diversos, entre los que se encuentran
Estados Unidos, Puerto Rico, Australia y algunos paises
de Europa y Africa. La metodologia empleada en los
articulos seleccionados fue la revision narrativa, ensayo
clinico aleatorizado y estudio de cohorte.

Del descubrimiento de la presion arterial y su
medicién a la determinaciéon de hipertension

La hipertension arterial no siempre fue considerada
como una enfermedad, hace un poco mas de 50 afios esta
condicion era conocida como una patologia esencial, es
decir, se pensaba que no tenia tratamiento®®.

El descubrimiento de la presiéon sanguinea ha sido
atribuido a Stephen Hales, poeta, orador y sacerdote
nacido el 7 de septiembre de 1677 en Bekesbourne,
Kent, Inglaterra. Hales ingres6 a la Universidad de
Cambridge en 1696, interesado en la historia natural,
disecaba especimenes de fauna local. La primera
medicion de la presion sanguinea e incidentalmente de
la presion de pulso la realizo en 1733, en animales’. Mas
adelante, Poiseuille, un médico francés nacido en 1799
y quien —como dato curioso— logré su titulo s6lo en
1828 como consecuencia de los cambios en la educacion
médica posterior a la Revolucion francesa, introdujo el
mandmetro de mercurio en su disertacion doctoral. En
este mismo siglo se dieron avances importantes en la
identificacion y medicion de la presion sanguinea. Fue
asi como en 1847, gracias a las contribuciones dadas
por Poiseuille, Carl Ludwig, profesor de anatomia
comparativa en Marburg, Alemania, fundamentd el
método grafico de grabar datos clinicos a través del
quimoégrafo, mediante el cual se favorecié de manera
significativa el avance en la investigacion de la fisiologia
experimental®’.

Mas adelante, en 1855, Vierordt propuso una técnica de
medicion indirecta no invasiva, lo cual fue innovador
en ese momento en el que no se habia encontrado
ningun método para determinar la presion arterial
que no fuera invasivo; para este fin, Vierordt creo el
primer esfigmomandmetro mediante el cual midi6 la
contrapresion que seria necesaria para hacer cesar la
pulsacion en una arteria’. Posteriormente, en 1860,
Etienne Jules Marey mejord la técnica de grabacion
grafica del pulso y la precision de la obtencion de la
presion sanguinea en los pacientes. En ese momento la
determinacion de la presion arterial se hizo observando
primero la presion dada por el mandometro de mercurio
a la que se produjo la mayor distancia de pico a pico
de los trazados del esfigmégrafo. Fue asi como se
determind la presion arterial sistolica (PAS) como
la presion a la cual no hubo mas movimiento del
esfigmografo. Muchos cambios fueron realizados a este
dispositivo tratando de encontrar el mejor equipo para
realizar la medicion’. En este sentido, los doctores RE
Dudgeon, homeopata londinense, Burdon-Sanderson y
Anstie promovieron su uso en la practica clinica para
intentar mejorar la precision de la medicion. En estos
intentos, otro médico, Potain descubri6 la resistencia de
la pared arterial, concluyendo que los manometros de
resorte debian ser evitados’.

Pero solo fue hasta 1856 que Faivre, un médico
cirujano, realiz6 la primera estimacion precisa de la
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presion sanguinea en un hombre, obteniendo cifras
de 120 mmHg en la femoral y 115-120 mmHg en la
braquial, mediciones que permitieron por primera vez
en la historia establecer un rango de valores normales
para la presion sanguinea, desafortunamente, esta
técnica incluia la puncion arterial, lo cual hizo que no
tuviera acogida por ser invasiva®®. Consecutivamente,
Samuel Siegfried Karl Ritter von Basch, un médico de
la Republica Checa, introdujo en 1870 una columna de
fluido para la medicion de la presion sanguinea, para
esto usod una bolsa inflable rellena de agua. Potaine,
en 1889, tomd la modificacion realizada por Bash y
reemplazo el agua utilizada para realizar la compresion
por aire y de esta manera darle un uso clinico mas facil’.
Finalmente, Riva-Rocci en 1896 presentd el método
en el que se basa la técnica de medicion actual en dos
articulos publicados en la gaceta médica de Torino,
Italia’. En esta publicacion mostr6 los resultados de la
revision de la literatura, describid los principios fisicos
involucrados, y en sus conclusiones favoreci6 el uso del
manoémetro de mercurio sobre otros que no usaban este
mecanismo’. En 1901, Von Recklinghausen corrigio
un error en el disefo del brazalete propuesto por Riva-
Rocci, aumentandolo a 12 cm de ancho, ya que este
era muy estrecho y solo tenia 5 cm de amplitud. Este
método permitio identificar la PAS, pero no la presion
arterial diastolica (PAD), razdn por la cual se empezo a
emplear la técnica oscilatoria. En 1897, Hill y Barnard,
dos médicos ingleses, inventaron un dispositivo con
una aguja de presion sensible para la fase diastolica,
ademas era portable y facil de usar, también, Singer y
Underwood en 1962 promocionaron el amplio uso del
esfigmomandmetro en Inglaterra®®.

En el siglo XX el interés se centr6 en mejorar la
determinacion de la PAS y la PAD. En este propdsito,
en 1905 Korotkoff, un cirujano ruso, propuso el uso
del estetoscopio sobre la arteria braquial en la fosa
cubital, distal al brazalete propuesto por Riva-Rocci,
proponiendo el método auscultatorio empleado
actualmente, de esta manera contribuy6 con el avance
de la medicion pasando de ser anecdodtica a una mas
objetiva®.

Pero, y {cuando se consider6 que la presion alta era un
problema? La historia de la hipertension se remonta
a mucho tiempo atras. Existen datos tan antiguos
como de 2600 a. C. en los que se reporta el uso de la
acupuntura, la venodiseccion y el sangrado inducido por
las sanguijuelas para el tratamiento de esta condicion?;
ademas, en la antigua China e India, para la medicina
ayurvédica la calidad del pulso de un individuo era
considerada como la ventana para conocer el estado del
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sistema cardiovascular. Posteriormente, Thomas Young
describio la patologia de la enfermedad en 1808%”.

Otro aspecto importante en la historia de esta condicion
es reconocer el origen del término ‘“hipertension
esencial “con el cual se conoce y se diagnostica
actualmente esta enfermedad. Es claro que este término
fue dado para establecer una condicion de “pulso
fuerte” y ha sido atribuido a multiples autores®. Pero
la denominacion de hipertension esencial debe ser
reconocida a Frederick Akbar Mahomed (1849- 1884),
un médico indoirlandés, quien realizd importantes
contribuciones que permitieron la denominacion de
hipertension esencial para diferenciarla de los cambios
vistos en la enfermedad renal cronica®'’. Este médico
estuvo fuertemente influenciado por el trabajo sobre
la enfermedad renal realizado por Richard Bright
en el Guy’s Hospital en Londres y por los estudios
patologicos contemporancos de Gull y Sutton sobre
cambios arteriolares en personas con presion arterial
alta’. En estudios clinicos detallados, separé la nefritis
cronica con hipertension secundaria de lo que ahora
llamamos hipertension esencial®'’.

Dentro de las principales contribuciones que realizo
Akbar Mahomed se destacan la demostracion de
que la presion arterial alta puede existir en personas
aparentemente sanas, que los adultos mayores son
mas susceptibles a esta condicion y que el corazdn, el
rifion y el cerebro podrian ser afectados por la presion
sanguinea alta’'’.

Con la llegada del esfigmomanometro de mercurio
a principios del siglo XX y la definicion de la
PAS y PAD por la aparicion y desaparicion de los
sonidos de Korotkoff como se escuchan a través del
estetoscopio, surgio el concepto cuantitativo moderno
de hipertension, dividido en categorias sistolica y
diastolica. A mediados del siglo XX, la comprobacion
de la PA con esfigmomandmetro se convirtio en parte
del examen fisico de rutina en hospitales y clinicas®.

Una vez identificadas las categorias de PAS y PAD el
recorrido continud para reconocer las cifras 6ptimas de
presion arterial y las cifras que deberian ser tratadas.
Uno de los casos mas sonados relacionados con la
incertidumbre en la determinacion de las cifras normales
u optimas fue el caso del presidente de los Estados
Unidos Franklin D. Roosevelt, a quien su médico le
declard que se encontraba en excelentes condiciones
a pesar de tener unas cifras tensionales elevadas y
murié de un accidente cerebrovascular producto de
una hipertension no controlada. Las cifras tensionales
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reportadas en 1937 a sus 54 afios fueron de 162/98 mm,
en 1940 180/88 mm Hg y en 1941 188/105 mm Hg, las
cuales fueron consideradas normales por los médicos
de la época''.

A comienzos del siglo XX, los cardidlogos J.H. Hay y
Paul Dudley White publicaron que la presion arterial
podria ser un fenomeno compensatorio necesario que
no deberia ser tratado, incluso si hubiera tratamientos
efectivos. En esa época, muchos médicos consideraron
que la presion alta era necesaria para la perfusion de
los organos. Muchos ensayos clinicos y estudios
epidemioldgicos posteriormente han demostrado que
la PA elevada es un factor de riesgo cardiovascular
(CV) y que el tratamiento de la hipertension reduce
la morbimortalidad CV. A continuacién, se describe la
linea de tiempo del tratamiento de la HTA".

Evolucion historica del tratamiento de la
hipertensién

Una vez fue identificada la hipertension como un
problema, el avance cientifico se centrd en el tratamiento
de esta condicion. Una parte importante consistia en
identificar cudles eran las cifras que debian ser tratadas.

El primer tratamiento descrito para la hipertension fue la
restriccion de sodio en 1904%. Pero solo fue hasta 1967
que el primer ensayo clinico controlado aleatorio de
tratamiento de la hipertension comparado con placebo
fue publicado™.

Elestudio cooperativo de la Administracion de Veteranos
(VA) sobre agentes antihipertensivos fue un hito
importante alcanzado en la medicina. El reclutamiento
comenzd en 1964 y el seguimiento promedio fue de
aproximadamente 1,5 afios. Este estudio tuvo dos fases.
La fase 1 del estudio, con una poblacion total de 143
veteranos, 70 en el grupo placebo y 73 en el grupo de
intervencion, todos los pacientes fueron hospitalizados
para realizarles la monitorizacion y seguimiento de la
presion sanguinea. El objetivo del estudio fue examinar
el efecto del tratamiento activo con hidroclorotiazida
(HCTZ), reserpina e hidralazina versus placebo en
la PAD 115-129 mmHg"". Los resultados de este
estudio demostraron una caida de la presion arterial
en el grupo intervencion que obtuvo una PAD
promedio de 91,6 mmHg vs 119,7mmHg en el grupo
control, mostrando un claro beneficio en morbilidad
y mortalidad, mas notablemente en la reduccion de la
progresion a hipertension acelerada o maligna en el
grupo de tratamiento. También se reportaron 4 muertes
en el grupo control y ninguna en el grupo tratamiento,

29 eventos morbidos, 27 en el grupo control y 2 en el
intervenido. Los principales eventos fueron progresion
a hipertension maligna, enfermedad cerebrovascular e
infarto agudo de miocardio®'*.

En 1970 se publico la segunda fase del estudio
cooperativo de la VA. Esta fase del estudio examind el
beneficio del tratamiento activo mencionado en la fase
I frente al placebo en la hipertension moderadamente
grave, determinada por una PAD de 90-115 mmHg".
Este estudio recolectdé un mayor tamafio de muestra
(380 hombres) y tuvo un tiempo de seguimiento mayor
(media 3,8 afios). El grupo de tratamiento logré una
caida promedio de la PAD de 19 mmHg. Al igual que
la fase I publicada en 1967, los resultados mostraron
beneficios significativos en cuanto a mortalidad y
morbilidad con presion arteriales diastolicas menores.
Este estudio report6 en el grupo control 19 muertes y
56 eventos moérbidos y en el grupo de intervencion 8
muertes y 22 eventos morbidos®3.

En 1979 se publico otro estudio denominado
“Hypertension Detection and Follow-Up (HDFP)”"¥,
en el cual se evalud la terapia antihipertensiva con
clortalidona, reserpina, diuréticos ahorradores de
potasio, metildopa, hidralazina y guanetidina. Gracias
a sus resultados, es considerado como el primer estudio
en demostrar un beneficio en cuanto a mortalidad
del tratamiento de la presion arterial con atencién
escalonada y dirigida por objetivos, en comparacion con
la atencion habitual de la época'. Tuvo un total de 10 940
participantes, 5485 en el grupo de atencion escalonada
frente a 5455 de atencion habitual. Se incluyeron las
personas con presion arterial diastolica>90 mmHg.
Se reportd una mortalidad de 6,4 % frente a 7,7 % en
el grupo control, con RRR-17 %. Ademas, fue notable
la reduccion en los eventos cardiovasculares como
el ACV, 1,8 % en el grupo intervenido vs 2,8 % en el
grupo control, RRR 36 %, asi como en la enfermedad
cardiovascular, 171 (3,1%) en el grupo control vs
189 (3,5 %) en el grupo control. Ademas, los eventos
cardiovasculares totales reportados fueron 273 (4,9 %)
en el grupo intervenido vs 347 (6,4 %) en el grupo
control. Este estudio es considerado como base para
el tratamiento de la hipertension, ya que establecid las
reglas basicas para el manejo futuro de la presion arterial
empleando la terapia incremental, un nuevo concepto en
el manejo de enfermedades créonicas. Un aspecto notable
de destacar es que este estudio utilizé exclusivamente
clortalidona en lugar de hidroclorotiazida y todos los
estudios posteriores patrocinados por la agencia de
salud de los Estados Unidos hicieron lo mismo"'.



Salud UIS | https://doi.org/10.18273/saluduis.55.e:23043

En 1982 fue publicado el estudio MRFIT (Multiple
Risk Factor Intervention)', un ensayo de prevencion
primaria aleatorizado cuyo objetivo fue probar la
eficacia de un programa de intervencién multifactorial
sobre la mortalidad por enfermedad coronaria en 12 866
hombres de alto riesgo con edades entre 35 a 57 afios, el
cual tuvo un tiempo de seguimiento promedio de 7 afios.
Aunque el principal objetivo de este estudio no fue el
tratamiento antihipertensivo, la reduccion de la presion
arterial fue uno de los 3 factores de riesgo tratados'.
La intervencion consistia en un tratamiento de atencion
escalonada para la hipertension, asesoramiento para
dejar de fumar y asesoramiento dietético para reducir los
niveles de colesterol en sangre, o sus fuentes habituales
de atencion médica en la comunidad. Aunque no mostréd
diferencias significativas en mortalidad por cardiopatia;
17,9 frente a 19,3 (por 1000) IC -15 %-25 %, ni en la
mortalidad total; 41,2 vs 40,4 (por 1000), la relevancia
de este estudio radica en que los resultados orientaron
el tratamiento de la hipertension en los afios siguientes.
Uno de los aspectos mas importantes considerados en el
analisis de los resultados fue que las medidas utilizadas
para reducir el tabaquismo y los niveles de colesterol
pudieron haber reducido la mortalidad en subgrupos,
por lo cual se consider6 que mayor investigacion era
requerida'®.

En 1985 se llevdo a cabo el primer ensayo clinico
aleatorizado simple ciego en 17354 personas jovenes;
8700 participantes recibieron tratamiento activo con
bendrofluzida o propanolol y 8654 con placebo. Tuvo
un tiempo promedio de seguimiento de 5 afios, donde el
objetivo principal fue estudiar el efecto del tratamiento
farmacologico de la hipertension leve sobre las tasas de
accidente cerebrovascular, muerte por hipertension y
eventos coronarios en hombres y mujeres de 35 a 64 afios.
Los resultados de este estudio proporcionaron evidencia
de beneficios en el tratamiento de la hipertension leve en
una cohorte mas joven'®. Entre los hallazgos se destacan
la frecuencia de accidente cerebrovascular en el grupo
de tratamiento (60) frente a placebo (109), p<0,01; los
eventos coronarios en el grupo de tratamiento (222) vs.
placebo (234); todos los eventos cardiovasculares en
el grupo tratamiento (286) vs. placebo (352), p<0,05,
mientras que la mortalidad por todas las causas tuvo una
frecuencia menor en el grupo de tratamiento (248) frente
a placebo (253). Ademas, el nimero necesario a tratar en
un aflo para prevenir un accidente cerebrovascular fue
de 850 personas’®.

En busqueda de las edades a tratar y la identificacion
de los grupos que se benefician del tratamiento de la
hipertension en 1986 se publico el primer gran estudio
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de hipertension en poblacion exclusivamente adulta
mayor. Este estudio fue denominado por las siglas en
inglés EWHPE- European Working Party High Blood
Pressure in the Elderly. La poblacion total fue de
840 hombres y mujeres mayores de 60 afios, con una
PAS en el rango de 160-239 mmHg y una PAD en el
rango de 90-119 mmHg, los cuales fueron asignados
aleatoriamente al grupo de intervencion, el cual
consistia en recibir tratamiento activo (hidroclorotiazida
con triamtereno) o un placebo equivalente'”'®. Aunque
este estudio mostréo un cambio no significativo en la
tasa de mortalidad total (=9 %), si logr6 demostrar
una reduccion de la mortalidad cardiovascular (—27 %,
p =0,037), disminucion de la mortalidad cardiaca
(-38%, p= 0,036), de la mortalidad cerebrovascular
(-32%, p=0,16), de la tasa de mortalidad total (=26 %,
p=0,077), de la mortalidad cerebrovascular durante el
tratamiento (—43 %, p=0,15), de las muertes cardiacas
(—47%, p=0,048) y de las muertes por infarto de
miocardio (—60 %, p=0,043)'7-18,

En los siguientes afios se publicaron estudios muy
significativos que buscaron encontrar el mejor
tratamiento para la reduccion de la morbilidad y
mortalidad derivada de esta condicion. Hasta la
década de 1990, el beneficio de tratar la hipertension
sistdlica aislada era un area de incertidumbre, pues esta
condicion era considerada benigna o no susceptible de
tratamiento, a pesar de que en el estudio de Framingham
y otros publicados a la fecha demostraron que la
hipertension sistolica aislada mostréo mas asociaciones
con morbilidad y mortalidad cardiovascular que la
hipertension diastolica. De este modo, en 1991 se publico
un ensayo clinico controlado aleatorio denominado
“Systolic Hypertension in the Elderly Program”
(SHEP)". Este estudio fue el primero que demostro los
beneficios del tratamiento de la hipertension sistdlica
aislada. Fue muy importante porque a partir de esta
época se abri6 la opcion para que mas de 50 millones de
personas en Estados Unidos recibieran tratamiento para
esta condicion. El ensayo se disefi6 para examinar si el
tratamiento de la hipertension sistélica solo cuando la
PAD es normal puede ser beneficioso'. Tuvo un total
de 4736 participantes, 2365 en el grupo intervenido y
2371 en el grupo control. Se incluyeron pacientes con
presion arterial sistolica> 160 mmHg, PAD <90 mmHg
con edad >60 afios. La PAS media al ingreso fue
de 170mmHg y la PAD media de 77 mmHg. Los
participantes fueron en su mayoria mujeres (57 %) y la
edad media de los participantes fue de 72 afios', con
un seguimiento promedio de 4,5 afios. El tratamiento
consistio en administracion de clortalidona con un paso
a atenolol o reserpina si era necesario mediante varias
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fases. La fase I consistié en clortalidona 12,5mg/dia o
placebo, fase II clortalidona 25 mg/dia o placebo, fase I11
clortalidona 25 mg/dia + atenolol 25 mg/dia o placebo,
fase IV - clortalidona 25 mg/dia + atenolol 50 mg/dia,
y fase IV clortalidona 25 mg/dia + reserpina 0,05 mg/
dia, ademas de suplemento de potasio a necesidad
para concentraciones <3,5 mEq/l. Este estudio mostrd
excelentes resultados en la reduccion de la presion
arterial, siendo la presion arterial promedio al final
del estudio en el grupo control 155/72 frente a 143/65
en el grupo que recibio el tratamiento. Asimismo, se
evidencié reduccion en la incidencia de accidente
cerebrovascular, 8,2 frente a 5,2% (RRR 36%), de
infarto agudo de miocardio, 141 vs. 106 (RRR 23 %),
enfermedades cardiovasculares, - 414 frente a 289
(RRR 22 %) y en las muertes por todas las causas; 242
frente a 213 (RRR 13 %)".

Por otra parte, en 1993 se publico el ensayo controlado
con placebo aleatorio doble ciego que compar6 la
eficacia de 5 clases de farmacos antihipertensivos
junto con tratamiento no farmacologico, el cual
consisti6 en consejeria de higiene nutricional,
aumento de la actividad fisica, reduccion de peso, de
la ingesta de sal y del nimerode bebidas alcohdlicas,
denominado Treatment of Mild Hypertension Study
(TOMHS)?. La definicion de hipertension en estadio
1 fue dada por la presencia de presion arterial diastolica,
(PAD) 90-99mmHg y presion arterial sistolica, PAS
140-159mmHg). Los seis regimenes de tratamiento
fueron: placebo (consejo nutricional-higiénico), al cual
se asignaron 234 participantes; clortalidona + consejo
nutricional-higiénico, 136 participantes; acebutolol
+ consejo nutricional- higiénico, 132 participantes;
mesilato de doxazosina + consejo nutricional-higiénico,
134 participantes; amlodipino + consejo nutricional-
higiénico, 131 participantes; y enalapril + consejo
nutricional-higiénico, 135 participantes. Los seis grupos
tuvieron reducciones considerables de la presion arterial
(PA) con diferencias minimas entre los grupos de
intervencion farmacoldgica individuales. Asi mismo, la
muerte o evento cardiovascular no fatal mostré beneficio
significativo en el grupo de tratamiento farmacologico
frente a placebo (5,1 frente a 7,3%, p = 0,21)*.

En 1997 se conocio el estudio DASH, Dietary
Approaches to Stop Hypertension, un ensayo controlado
aleatorizado, prospectivo y multicéntrico con un total
de 459 participantes, 133 hipertensos’’ con una
PAS <160 mmHg, y una PAD entre 80 y 95 mmHg. El
proposito de este estudio fue determinar si la dieta de
tipo mediterraneo con o sin restriccion de sal reducia

la presion arterial. La primera fase del estudio inicio en
1994. La intervencion consistiden tres series de dietas
con comida preparada, una dieta de control, comparable
a la dieta estadounidense promedio con 3 g de sodio, una
dieta rica en frutas y verduras, con alto contenido de
fibray 3 g de sodio. y una dieta combinada con muchas
frutas y verduras, conocida como dieta DASH. Todos
los participantes recibieron inicialmente una dieta de
control durante 3 semanas seguida de asignacion al
azar durante 8 semanas en uno de los grupos de dieta.
Este estudio mostrd reduccion de la PAS y PAD en el
grupo de pacientes hipertensos (p<0,001). La mejor
reduccion de la PA fue la dieta DASH baja en sal. En
comparacion con el control con dieta alta en sal, La dieta
DASH baja en sal redujo la presion arterial en 7,1 y
11,5 mmHg en participantes normotensos e hipertensos,
respectivamente?.

En 1997 también se publico el estudio Medical Research
Council: Double-blind randomised trial of modest salt
restriction in older people, este ensayo es considerado
como el primer estudio para explorar el efecto de la
reduccion de la sal en personas mayores normotensas.
Para esta fecha ya se conocia que personas mayores
con presion arterial alta o normal podian presentar un
accidente cerebrovascular, por lo cual se desarrolld este
ensayo cruzado, controlado, aleatorizado y doble ciego,
el cual explor6 el efecto que la reduccion de sal tendria
sobre la presion arterial en individuos mayores. Los
participantes delestudio fueron individuos normotensos
¢ hipertensos. En total, 47 personas formaron parte
del ensayo, de las cuales 18 eran normotensas y 29

hipertensas®.

En la ingesta normal de sal para el grupo de poblacion
del Reino Unido, la presion arterial en dectibito supino
fue 163/90 (DE 21/10) mmHg con excrecion urinaria
de sodio de 177 (49)mmol/dia. Con una modesta
restriccion de sodio, la presion arterial cayd a 156/87
(22/9)mmHg (» <0,001) con una excrecion urinaria de
sodio de 94 (50) mmol/dia, mientras que una reduccion
en la ingesta de sodio de 83 mmol/dia se asocié con
una reduccion de 7,2/3,2 mmHg. No hubo diferencias
significativas en la caida de la presion arterial entre 18
participantes normotensos y 29 hipertensos (8,2/3,9
frente a 6,6/2,7 mmHg)*.

En 1998, al tratar de encontrar si el objetivo de la
PAD adecuada era 90 mmHg, la cual era considerada
como normal desde que se publicaron los resultados del
segundo estudio cooperativo de veteranos, el estudio
Hypertension Optimal Treatment (HOT) fue el primer
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gran ensayo de control aleatorizado en 26 semanas®,
cuyos objetivos principales fueron determinar si la
reduccion de PAD objetivo por debajo de 90 mmHg
reduce aun mas los eventos cardiovasculares y
examinar si la reduccion de la PAD objetivo a 85 mmHg
u 80 mmHg reduce los eventos cardiovasculares o la
mortalidad. El objetivo secundario fue examinar el
efecto de la aspirina en dosis bajas en la prevencion
de accidentes cerebrovasculares en personas con
hipertension tratada?. Eltotal de participantes fue 18 790,
pacientes en el grupo de edad de 50 a 80 afios. Los tres
niveles estudiados fueron PAD <90 mmHg (n=6264),
PAD<85mmHg (n=6264) y PAD<80mmHg
(n=6262). El estudio no mostré ninguna diferencia
significativa en el resultado entre los tres grupos®.

De igual manera, en 1998 en 20 hospitales de Inglaterra,
Escocia e Irlanda del Norte se realizd el estudio
prospectivo de diabetes del Reino Unido (UKPDS)* y
tuvo como objetivo determinar si un estrecho control de
la presion arterial previene las complicaciones macro y
microvasculares en pacientes con diabetes tipo 2. Este
estudio demostré que el control estricto de la presion
arterial ofrece beneficios muy significativos en varias
categorias, mucho mas que un control estricto del azticar
en sangre. De los 758 pacientes del grupo de control
estricto de la PA, 400 asignados al tratamiento con
captopril y 358 al atenolol. La PA media alcanzada fue
144/83 y 143/81 en los grupos de captopril y atenolol,
respectivamente™.

Mas adelante en el 2002, fue dado a conocer el Estudio
Afroamericano de la Enfermedad Renal (AASK).
Esta investigacion es considerada como un estudio de
referenciaen lapoblacion afroamericana para determinar
la presion arterial objetivo y el régimen farmacologico
adecuado en el control de la hipertension para prevenir
la insuficiencia renal progresiva, considerando las
caracteristicas particulares de estos pacientes. Este
estudio no demostrd beneficios del control estricto de
la presion arterial versus el control habitual realizado
para reducir la tasa de filtracion glomerular (TFG)*.
A pesar de esto, se encontrd que los resultados mas
significativos de este estudio fueron que no habia una
desaceleracion significativa de la progresion de la
enfermedad (nefroesclerosis hipertensiva) con una PA
objetivo mas baja. Ademas, los resultados sugirieron
que el ramipril fue mas eficaz que la amlodipina para
ralentizar la disminucion de la TFG y que la superioridad
de ramipril sobre metoprolol fue marginal?®.

En el mismo afio también se publicé el ensayo Clinico
Tratamiento antihipertensivo y reductor de lipidos para
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prevenir el ataque cardiaco (ALLHAT). Este ensayo
clinico controlado, aleatorizado y doble ciego fue
uno de los estudios mas grandes realizados hasta ese
momento. La muestra total estuvo constituida por
participantes de Estados Unidos y Canada, mayores de
55 afios con hipertension tratada o no, con enfermedad
coronaria como un factor de riesgo adicional,
conjuntamente, el 35% de los participantes fue de la
comunidad afroamericana. Todos los participantes
fueron asignados a uno de los 4 grupos determinados.
Los resultados de este estudio fueron utiles para
resolver el interrogante presentado hasta el momento
acerca de la superioridad de cualquiera de la clase mas
nueva de farmacos antihipertensivos sobre la antigua
tiazida, como el diurético clortalidona®’. La conclusion
dada en este estudio fue que la tiazida deberia ser el
antihipertensivo preferido para empezar, a menos
que exista una contraindicacion clara. Es importante
resaltar que una de las criticas mas contundentes
dadas a este estudio fue la generalizacion optimista
sobre la tiazida como grupo, en este sentido, las
investigaciones y analisis futuras mostraron que todas
las tiazidas no son igualmente efectivas y que los
beneficios de la clortalidona como antihipertensivo no
son igualados por la hidroclorotiazida cominmente
utilizada en esa época®’.

El Estudio Nacional Australiano de Presion Arterial
(ANBP II)*® fue publicado en el 2003, simultaneo
al estudio ALLHAT, aunque fue realizado en una
poblacion diferente. Se traté de un ensayo clinico
aleatorizado ciego, open label, que tuvo como objetivo
la comparacion de la tiazida frente al inhibidor de la
Enzima Convertidora de la Angiotensina (IECA) como
farmaco. La muestra total estuvo conformada por 6083
pacientes hipertensos de 65 a 84 afios, con un perfil
de riesgo cardiovascular relativamente bajo, con una
mediana de seguimiento de 4,1 afios. Las opciones
iniciales de tratamiento incluyeron IECA o un régimen
terapéutico basado en diuréticos (HCTZ y Enalapril)*.
Finalmente, en el afio 2015, fue publicado el ensayo de
intervencion de hipertension sistolica (SPRINT). Este
estudio fue contundente en demostrar el beneficio de
reducir el objetivo de PAS en una poblacion no diabética,
siendo considerado similar al estudio ACCORD.
Los participantes fueron personas no diabéticas y sin
antecedentes de accidente cerebrovascular. El resultado
primario fue infarto de miocardio, sindrome coronario
agudo, accidente cerebrovascular, insuficiencia
cardiaca o muerte por eventos cardiovasculares”. Los
9361 participantes de este estudio fueron ancianos con
enfermedad renal cronica en estadio 2-4. Se establecio
el grupo de control intensivo de la presion arterial (PAS
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<120 mmHg) = 4678 y el grupo de control de la presion
arterial estandar (PAS <140 mmHg)=4683. Este estudio
fue detenido en la primera semana de septiembre de
2015 por recomendacion del departamento de seguridad
debido a la enorme reduccion de la mortalidad (25 %)
y de los eventos cardiovasculares (30 %) en el grupo
con un objetivo de PAS de 120 mmHg. Los resultados
fueron concluyentes en demostrar que la mortalidad por
todas las causas era menor en el grupo de tratamiento
intensivo (cociente de riesgo, 0,73; IC del 95 %: 0,60—
0,90; p=0,003)>.

Conclusién

Aunque la medicion de la presion arterial es un
procedimiento frecuente, esta revision historica
mostr6 el desarrollo de este procedimiento, desde
el descubrimiento de la presién arterial, hasta
su importancia ¢ impacto como factor de riesgo
cardiovascular.

También se identific6 que el tratamiento de la
hipertension inici6 con la hipertension diastolica
hasta llegar al reconocimiento de la cifra de 90 mmHg
como valor normal. Ademas, solo hasta la década de
los 90, se inici6 los estudios para evaluar la eficacia
del tratamiento farmacoldgico y no farmacoldgico en
la hipertension sistolica, pues antes de esta época se
consideraba benigna y que no requeria tratamiento.
Este hallazgo permitio salvar de muchas vidas, no sélo
en Estados Unidos sino también en el mundo.

Los resultados de esta revision narrativa demuestran que
el reconocimiento de la presion arterial alta como un
factor de riesgo cardiovascular, permiti6 el avance en la
investigacion cientifica para determinar el tratamiento y
las cifras de presion arterial que favorecen la reduccion
de la mortalidad y morbilidad por esta causa. Futuras
perspectivas de investigacion se relacionan con la
técnica de medicion de la presion arterial, considerando
este aspecto como parte fundamental para el diagndstico
y tratamiento de la hipertension arterial.
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