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RESUMEN

Con el progresivo envejecimiento de la poblacién, las patologias
comunes en el paciente anciano se convierten en el centro de
atencion en la mayoria de paises desarrollados. La hipertension
es una de las condiciones comérbidas mas habituales en esta po-
blacién y su gran impacto en la salud general hace que sea el prin-
cipal factor de riesgo de enfermedad cardiovascular, principal-
mente cerebrovascular. Sin embargo, en la poblacién
muy anciana permanecen sin aclarar varios aspectos relativos,
por un lado, al beneficio del tratamiento y, por otro, a los objeti-
vos de presion arterial que hay que alcanzar. Mientras que exis-
ten muchos aspectos controvertidos en lo referente al éptimo
manejo de la hipertension en el anciano, el nimero de ancianos
hipertensos que requiere tratamiento es previsible que aumente
con el paulatino envejecimiento de la poblacién. Recientemente
se han publicado los resultados del estudio HYVET (HYpertension
in the Very Elderly Trial) que proporciona clara evidencia de que
un régimen antihipertensivo basado en indapamida, con o sin pe-
rindopril, en el paciente muy anciano y tras alcanzar un objetivo
de presion arterial de 150/80 mmHg, es beneficioso y consigue
una reduccién del riesgo de muerte por ictus, muerte por cual-
quier causa y de insuficiencia cardiaca. Sin embargo, antes de re-
comendar tratamiento farmacolégico a un gran nimero de pa-
cientes muy ancianos con presion arterial normal-alta y en grado
1 es necesario realizar ensayos clinicos mas definitivos. La deter-
minacion del objetivo de presion y la seleccion del tratamiento
antihipertensivo en pacientes muy ancianos deben ser individua-
lizados dada la gran comorbilidad asociada en esta poblacién. En
resumen, el beneficio y el nivel 6ptimo de presion arterial que
hay que alcanzar en la poblacién muy anciana deben continuar
investigandose ya que muchos de estos pacientes son tratados ac-
tualmente sin tener pruebas claras del beneficio relativo.
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ABSTRACT

With the progression of the aging population, common
diseases of the elderly have become the center of
attention in most developed countries. Hypertension is
one of the most common morbid conditions in the elderly
and has a great impact on their health status because it is
the main risk factor of cardiovascular and cerebrovascular
diseases. However, a considerable amount of uncertainty
remains regarding hypertension in the elderly, such as the
benefits of hypertension control in oldest-old populations
and the optimal level of blood pressure control. While
there are many controversial issues concerning the optimal
management of hypertension in the elderly, the number
of elderly hypertensive patients that require treatment is
expected to increase due to the aging population.
Recently HYVET study provides unique evidence that
hypertension treatment based on indapamide, with or
without perindopril, in the very elderly, aimed to achieve
a target blood pressure of 150/80 mm Hg, is beneficial and
is associated with reduced risks of death from stroke,
death from any cause, and heart failure. Recommending
pharmacologic treatment for the large number of
asymptomatic high normal and grade 1 hypertension very
elderly patients must await further, more definitive trials.
Furthermore, determining target blood pressure and
selecting antihypertensive drugs should be individualized
for each elderly patient because elderly patients have
multiple comorbidities. In addition, the benefit and
optimal level of blood pressure control in the oldest-old
population must be investigated because many elderly
hypertensive patients are currently being managed
without definite evidence of related benefit.
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INTRODUCCION

La disminucién de la mortalidad y el aumento de la esperan-
za de vida conllevan un envejeciendo progresivo de la pobla-
cién, de manera que, si bien a principios del siglo XX la espe-
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ranza de vida era de 33,8 afios para los varones y 35,7 afios
para las mujeres, actualmente se sitda en unos 74,3 afios y
81,5 afios, respectivamente. En Espafia se estima que casi el
20% de la poblacién tiene una edad superior a 65 afios y casi
un 4% tiene mds de 80 afos. Todo ello conlleva un gran im-
pacto sociosanitario puesto que las principales consultas mé-
dicas, tanto hospitalarias como de atencidn primaria, se rea-
lizan en poblacién anciana'.

El desarrollo de episodios cardiovasculares, ictus y la muerte
de origen cardiovascular se incrementa a medida que aumen-
ta la presion arterial (PA) a partir de una presién arterial sis-
télica (PAS) de 115 mmHg. Sin embargo, el papel de la hi-
pertension arterial (HTA) como factor de riesgo de
morbimortalidad cardiovascular en el paciente anciano y muy
anciano es motivo de debate, a pesar de que los sujetos de
mds de 85 afios tienen a menudo antecedentes de HTA. Esta
poblaciéon mds anciana constituye el segmento de edad que
estd aumentando mds rdpidamente en muchos paises y, sin
embargo, en la mayoria de los estudios mds importantes es
ignorado o estd representado insuficientemente. Por tanto, los
datos disponibles hasta ahora son escasos y contradictorios,
y muchas veces se extrapolan de datos de pacientes mas jo-
venes. Una de las mayores preocupaciones en este grupo de
pacientes es la seguridad del tratamiento. Esto puede resultar
una tarea complicada puesto que el manejo clinico de este
grupo de pacientes presenta caracteristicas propias, como una
farmacocinética alterada, comorbilidad asociada o farmaco-
terapia multiple frecuente en relacion tanto a la presencia de
otros factores de riesgo cardiovascular como a otras patolo-
gias no cardiovasculares. Es importante también tener en
cuenta el posible efecto perjudicial de un descenso excesivo
de la PA, ya sea sistdlica o diastdlica (PAD), describiéndose
en mayores de 80 afios una curva en «J» para la relacién en-
tre PAS, PAD y supervivencia, de forma que valores extre-
mos de PA se asocian a mayor riesgo*”.

Las recomendaciones recogidas en las guias actuales respec-
to al tratamiento de la HTA en este tipo de pacientes son es-
casas. En las guias europeas de la Sociedad de Cardiologia e
Hipertension sélo se incluye una pequefia resefia. Se reco-
mienda un objetivo de PA igual que el de la poblacién gene-
ral, 140/90 mmHg, empledndose como farmaco de inicio
cualquiera de primera linea, aunque en la hipertensién sisté-
lica aislada aconsejan el inicio con tiazida o calcioantagonis-
ta; las dosis iniciales deben ser bajas, con titulaciones de do-
sis progresivas, y combinaciones para alcanzar el objetivo
cuando fuera necesario. La presencia de lesién de 6rgano dia-
na o de enfermedad clinica asociada puede matizar la elec-
cién del tipo de farmaco antihipertensivo. Respecto a la po-
blacion mds conflictiva y de la que se dispone de menos
datos, es decir, los mayores de 80 afios, se menciona que los
beneficios del tratamiento en el momento actual son poco
concluyentes y s6lo estd claro que no existe ninguna razén

114

para suspender un tratamiento antihipertensivo bien tolerado
cuando el paciente alcanza los 80 afios de edad*.

En el documento espafiol sobre recomendaciones para la de-
teccion y tratamiento del anciano con hipertensién tampoco
se hace referencia expresa a la poblacién mayor de 80 afios.
En este grupo existe una elevada frecuencia de HTA sistdli-
ca, siendo la PAS y la presién de pulso marcadores de riesgo
cardiovascular més importantes que la PAD’. Se asume que
los objetivos de PA deben ser similares a los del resto de la
poblacion (PA <140/90 mmHg), aunque no se recomienda re-
ducir la PAD por debajo de 65 mmHg siendo el descenso de
la PA progresivo. No se hace mencién expresa a los sujetos
mayores de 80 afios®.

El tratamiento de la hipertension en la poblacién anciana es
un hecho establecido. Sin embargo, existen dos puntos débi-
les. Por un lado, la conveniencia de tratamiento en mayores
de 80 afios y, por otro, el objetivo de reduccién de PA en este
grupo de poblacién’.

En esta revision se analizan los datos mds recientes publica-
dos en este sentido y que puedan esclarecer estos dos aspec-
tos claves del tratamiento del paciente muy anciano.

PREVALENCIA Y GRADO DE CONTROL DE LA HTA
EN POBLACION ANCIANA

La HTA es una condicién médica muy frecuente y su preva-
lencia aumenta con la edad. Afecta aproximadamente al 65%
de los sujetos mayores de 60 afios y a mds del 70% los ma-
yores de 85 afos®. Ademads, el incremento de la edad contri-
buye a un incremento del tiempo de exposicion a los factores
de riesgo cardiovascular. Kim et al. estudiaron las caracteris-
ticas de la HTA en 995 coreanos mayores de 65 afos (media
de edad 76,3 + 8,7 aflos). La prevalencia de HTA fue del
68,7%, que aumentd con la edad, con un pico entre 75-
84 afios, y descendio ligeramente en el grupo de mayores de
85 afios, probablemente debido a un bias de seleccién por la
mayor fragilidad de este grupo de edad y la menor supervi-
vencia de los hipertensos de edades mds avanzadas. Ademas,
los hipertensos tenian mds factores de riesgo cardiovascular,
como dislipemia, obesidad, diabetes y enfermedad renal cré-
nica. De los sujetos hipertensos, el 66,1% estaba en trata-
miento antihipertensivo sin diferencia segtn la edad y lame-
dia de farmacos era de 1,54 + 0,04 sin diferencias entre
grupos. El 54% de los sujetos tomaban un farmaco, el 33%
dos farmacos y 3 o mds el 13%. El 64% estaba tratado con
antagonistas del calcio, la mayoria de las veces en combina-
cién con diuréticos’.

En el estudio espaiiol PRESCAP 2002 se analiz6 el grado
de control de la HTA en una amplia muestra representativa
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de pacientes asistidos en atencion primaria y tratados farma-
colégicamente. De los 10.520 pacientes analizados, un 32,5%
tenian edades entre 65 y 75 afios y un 19,5% eran mayores
de 75 afios. Se encontraron diferencias significativas en los
porcentajes de pacientes controlados segin la edad, y se ob-
servo que ésta influfa negativamente en el control de la PA.
Asi, mientras el grado de control de la PAD aumentaba con
la edad a partir de los 55 afios, el de la PAS descendia signi-
ficativamente con el paso de los afios. De hecho, en mayores
de 75 afos, solo el 36% presentaba un buen control de la PAS
frente al 60,3% de los menores de 45 afios. Este hecho deter-
mina que, globalmente, a mayor edad peor control de la PA'.
En efecto, se ha observado en todos los paises que las tasas
de control de la PAD son muy superiores a las de la PAS y en
ningtin caso superan el 35-40%. El envejecimiento progresi-
vo de la poblacion y la elevada prevalencia de HTA en ma-
yores de 65 afios, asi como el incremento de las cifras de PAS
y la disminucién de la distensibilidad arterial observadas con
el envejecimiento, son factores que favorecen la dificultad de
controlar el componente sistélico de la presion'.

CONTROVERSIA SOBRE EL EFECTO DE REDUCCION
DE LA PA EN POBLACION ANCIANA

La HTA es una condicién muy prevalente y con un grado de
control insuficiente en la poblacién anciana. No obstante, en
la actualidad se dispone de escasa evidencia del beneficio del
tratamiento y de los objetivos de PA que deberian alcanzar
especialmente los sujetos mds ancianos. De hecho, estudios
de base poblacional que han investigado la relacién entre PA
y supervivencia han demostrado una mejor supervivencia con
cifras mas altas de PA'>. Descensos excesivos de la PA en el
caso del paciente mayor, aun cuando limiten el riesgo cardio-
vascular, pueden plantear problemas de perfusion a determi-
nados érganos, como el rifién o el cerebro, ya de por si habi-
tualmente afectados en estos pacientes. Oates et al. estudiaron
retrospectivamente a 4.071 hipertensos mayores de 80 afios du-
rante 5 afios, y valoraron la supervivencia. Observaron que los
sujetos con niveles mds bajos de PA, inferiores a los niveles
objetivos de PAS y PAD de 140 o0 90 mmHg, tenian menor su-
pervivencia que aquellos con niveles mas altos. Los resulta-
dos de este estudio no contradicen las guias actuales que ha-
cen especial énfasis en reducir la PA a cifras inferiores a
140/90 mmHg, pero sugieren que descensos importantes de
la PA en sujetos muy ancianos hipertensos, es decir, intentar
reducir la PA por debajo de 140/90 mmHg, podrian ser per-
judiciales. Los clinicos deberian tener en cuenta estos datos
en este grupo de pacientes cuya presion se halla en el rango
normal-alto, que precisarfan una monitorizacion estrecha de
los sintomas de ortostatismo y otros. Por tanto, aunque el ob-
jetivo debiera ser siempre reducir la PA por debajo de 140/90
mmHg, en el paciente anciano, y particularmente en el ma-
yor de 80 afios y en aquel con antecedentes de enfermedad
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cardiovascular (fundamentalmente patologia cerebrovascu-
lar) es preciso individualizar el tratamiento.

Sin embargo, cifras de PA bajas podrian ser un marcador de
comorbilidades asociadas importantes o un reflejo de disfun-
cion cardiaca. Bootsma et al. realizaron tomas de la PA y un
estudio ecocardiografico a 82 pacientes de 90 afios incluidos
en el estudio de base poblacional Leiden 85-plus'. Se demos-
tré una relacién directa entre la PAS y el volumen latido, y
una relacién inversa con el gasto cardiaco. Es decir, una PA
normal o baja se asocié a disfuncién cardiaca y no garantiza-
ba un estado cardiovascular saludable. La fraccion de eyec-
cién del ventriculo izquierdo como dato de fallo cardiaco es
insuficiente en situaciones de funcién sistdlica conservada.
Posiblemente esto podria explicar el aumento del riesgo de
mortalidad en estos ancianos con PA baja y no la PA baja en
si. Por tanto, seguimos sin tener clara esta relacion entre PA
y mortalidad.

BENEFICIOS DEL TRATAMIENTO ANTIHIPERTENSIVO
EN POBLACION ANCIANA

En los dltimos afios, diversos ensayos clinicos han evalua-
do el tratamiento de la HTA en la poblacién anciana, asi
como el tratamiento de la HTA sistdlica aislada. La mayoria
de los estudios realizados han utilizado fundamentalmente
diuréticos'® y betabloqueantes”'® y en menor grado cal-
cioantagonistas'”'®. Actualmente cada vez son mds los indivi-
duos que mantienen un buen estado general y han superado
los 80-90 afos. Sin embargo, la mayoria de los estudios ape-
nas han incluido a pacientes de estas edades. En el reciente
metaandlisis de Turnbull et al. se analizaron 31 ensayos alea-
torizados que inclufan a 190.606 pacientes y diferentes regi-
menes antihipertensivos para reducir la PA. El objetivo pri-
mario del metaandlisis fue analizar los episodios
cardiovasculares totales comparando a sujetos mayores y me-
nores de 65 afios. Los autores concluyen que la reduccion de
la PA produce una disminucién proporcional similar del ries-
go cardiovascular independiente de la edad, siendo mayor el
beneficio absoluto del tratamiento en los individuos mayores
debido a su riesgo medio mds elevado. Las recomendaciones
de administrar una clase concreta de antihipertensivo segin
la edad no se basan en claras evidencias. Sin embargo, la me-
dia de edad en ambos grupos fue de 57 y 72 afios, respectiva-
mente, y apenas se incluyeron sujetos mayores de 80 afios por
lo que este grupo de edad sigue sin estar representado”. En
este sentido, hay que mencionar el estudio observacional de
Kagiyama et al. en el que se incluyen 639 sujetos de 80 afios
seguidos durante 4 afios. Los pacientes fueron divididos en
tres grupos segtin el nivel de PAS al inicio del seguimiento
(<140, entre 140-159 y >160 mmHg). No se demostr6 aso-
ciacién entre mortalidad total ni cardiovascular y nivel de
PAS, pero en sujetos hipertensos en tratamiento hubo mayor
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mortalidad a mayor nivel de PAS, al igual que en los sujetos
con angina o ictus. No obstante, no se demostré que hubiera
mayor mortalidad a menor nivel de PAS y PAD. Este fue un
estudio puramente observacional y las modificaciones de tra-
tamiento no fueron controladas. No se valor6 la morbilidad
cardiovascular, s6lo la mortalidad. A la luz de los resultados
en sujetos sin tratamiento antihipertensivo o sin enfermedad
cardiovascular, los autores concluyen que los clinicos no ten-
drian por qué iniciar necesariamente tratamiento antihiperten-
sivo en sujetos mayores de 80 afios. Sin embargo, hay que
considerar que los episodios cardiovasculares cuando no son
fatales pueden empeorar ain mds la calidad de vida del pa-
ciente anciano, y también se deberfa tener en cuenta el efecto
del tratamiento antihipertensivo en la morbilidad cardiovas-
cular en este tipo de pacientes. Parece 16gico pensar que a
esas edades no se podra influir mucho en la mortalidad pero
si se podria reducir la morbilidad®.

En referencia al beneficio del tratamiento antihipertensi-
vo en pacientes muy ancianos, en 2008 se dieron a cono-
cer los resultados tan esperados del estudio HYVET. En
este estudio, Beckett et al. analizaron la eficacia y se-
guridad del tratamiento antihipertensivo en mayores de
80 afios, y se ha objetivado de manera rotunda el benefi-
cio de este tratamiento?'. Este estudio aleatorizado y pros-
pectivo incluyé a 3.845 pacientes de Europa y Asia, de en-
tre 80 y 105 afios: un 73% tenian entre 80 y 84 afios, un
11,8% presentaban historia de enfermedad cardiovascular
y un 6,9% de diabetes. A la inclusién en el estudio y tras
un periodo sin tratamiento antihipertensivo, los sujetos
debian presentar una PAS entre 160-199 mmHg para po-
der ser incluidos en el estudio. A continuacidn, eran dis-
tribuidos aleatoriamente a recibir indapamida 1,5 mg de
liberacion sostenida o placebo. Se podia afiadir perindo-
pril (2-4 mg) al diurético para alcanzar el objetivo de PA,
definido como inferior a 150/80 mmHg. El objetivo pri-
mario del estudio fue la incidencia de ictus mortal y no
mortal. Este estudio finaliz6 prematuramente por reco-
mendacion del comité de evaluacién al observarse un me-
nor nimero de muertes en el grupo de tratamiento activo.
Tras 2 afios, la PA media en sedestacién disminuyd
14,5/6,8 mmHg en el grupo placebo y 29,5/12,9 mmHg en
el grupo de tratamiento activo. El andlisis por intencién
de tratar se asocié con una reduccién no significativa de
ictus fatal y no fatal (HR: 0,7[0,49-1,01], p = 0,06), una
disminucién del 39% en la muerte por ictus (HR: 0,61
[0,38-0,99], p = 0,05), una reduccién del 21% en todas las
causas de mortalidad (HR: 0,79 [0,65-0,95], p =0,02) y
una disminucién significativa en los casos de insuficien-
cia cardiaca (HR: 0,36 [0,22-0,58], p <0,001). La reduc-
cion de mortalidad total fue especialmente notable dado
que este objetivo no fue significativo estadisticamente en
los estudios precedentes. La tolerabilidad del tratamiento
fue buena, encontrdndose incluso més efectos adversos en
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el grupo placebo que en el tratado. Los datos que propor-
ciona este ensayo avalan la eficacia y seguridad del trata-
miento antihipertensivo en este grupo de edad. Los bene-
ficios son ya aparentes desde el primer afio y se mantienen
después de ajustar los resultados por sexo, edad y cifras
basales de PAS. Como posible controversia, cabe mencio-
nar que sélo el 4,6% de los pacientes tenfa mas de 90 afios
y el 73% tenian entre 80 y 84 afios. Sélo el 11,8% de los
pacientes incluidos tenia antecedentes de enfermedad car-
diovascular (ECV) y el 6,9% eran diabéticos. Es decir, el
grueso de la poblaciéon mayor de 85 afios estaba menos re-
presentado, asi como los pacientes con antecedentes de
ECV. La poblacién estudiada es mds sana que la pobla-
cién general y es dificil saber si estos resultados pueden
ser extrapolados a poblacién mds fragil. Obviamente, el
tipo de paciente del estudio no es el paciente medio que
acude a nuestras consultas. Un paciente con casi 84 afios
de media, con esa buena salud asegurada gracias a los cri-
terios de exclusidn, no es el tipico paciente «muy ancia-
no» encamado que solemos tratar. Ademds, en este estu-
dio se dejo fuera de tratamiento a los pacientes con
«hipertensién leve» situados en esa franja gris entre 140
y 160 mmHg de PAS, por lo que no podrian aplicarse las
conclusiones anteriores a nuestros ancianos «casi sanos»
que no cumplieran dicha premisa de tener, al menos, una
PAS de 160 mmHg. El objetivo de PA a alcanzar era infe-
rior a 150/80 mmHg (no <140/90 mmHg), objetivo que
tinicamente alcanz6 el 48% de los pacientes en tratamien-
to activo. Asimismo, se echa de menos un analisis de sub-
grupos en el que se dilucide si los pacientes que reduje-
ron episodios fueron precisamente los que consiguieron
alcanzar la PA objetivo o no. Ademds, vistos los resulta-
dos, seguimos ignorando si reducir la PA mds de lo esti-
pulado puede ser mds beneficioso o, por el contrario, in-
cluso perjudicial. Al final del estudio, el 73,4% de los
pacientes realizaba tratamiento combinado, lo que corro-
bora una vez mds la absoluta necesidad del uso de terapia
combinada.

CONCLUSION

En conclusién, los pacientes mayores de 80 afios también
se benefician del tratamiento antihipertensivo, tanto en la
prevencién de episodios cardiovasculares como en la pro-
longacién de vida libre de complicaciones. Sin embargo,
en la aproximacién al tratamiento de la HTA en el pacien-
te anciano hay que identificar el riesgo cardiovascular glo-
bal y considerar las caracteristicas individuales de cada su-
jeto, incluyendo el estado funcional, la funcién cognitiva
y la calidad de vida. No cabe duda que es necesario redu-
cir las cifras de PA en el paciente muy anciano pero ain
no se ha demostrado que el nivel objetivo de PA deba ser
140/90 mmHg.
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