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• En personas de 40 a 69 años, 
cada incremento de 20 mmHg 
en PAS ó 10 mmHg en PAD 
dobla el riesgo de mortalidad 
cardiovascular

0

2

4

8

6

135/85

2x

155/95

4x

8x

PAS/PAD (mmHg)

Aumento del riesgo de muerte  cardiovascular*1

R
ie

sg
o 

ca
rd

io
va

sc
ul

ar
 (u

ni
da

de
s 

ar
bi

tr
ar

ia
s)

115/75

1x

175/105

8x

*40–69 años de edad, n=1 millón
PAS: presión arterial sistólica; PAD: presión arterial diastólica

1. Lewington S y cols. Lancet. 2002;360:1903–13.

Relación entre la PA y mortalidad Cardiovascular
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The Cardiovascular Continuum : 
Treatment Benefits and Residual Risk at Increasing CV Risk
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2007 ESH-ESC Practice Guidelines for the Management of
Arterial Hypertension

Giuseppe Mancia. Journal of Hypertension 2007, 25:1751–1762

La presión arterial debería ser reducida al menos por debajo de 140/90 mmhg 
(sistólica/diastólica) y a valores menores si es tolerado, en pacientes hipertensos 

 Los objetivos de presión arterial deben ser al menos < 130/80 mmHg en diabéticos y 
otros pacientes de alto o muy alto riesgo, como los que tienen condiciones clínicas 
asociadas (ictus, infarto de miocardio, disfunción renal, proteinuria). 

 A pesar del uso de tratamiento combinado, reducir la presión sistólica a <140 mmHg 
puede ser difícil, más aún si se pretende rebajar a < 130 mmHg. Dificultades adicionales 
aparecerán en el anciano y en diabéticos, y en general en pacientes con daño 
cardiovascular. 

 Para conseguir con más facilidad los objetivos de presión arterial, el tratamiento debería 
iniciarse antes de que se desarrolle un daño cardiovascular significativo 



ONTARGET: Combination 
Telmisartan+Ramipril vs Ramipril

Pacientes de alto riesgo 
(incluyendo normotensos o 

cotrolados)
N Engl J Med. 2008 Apr 10;358(15):1547-59.
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(p = <0.001)

Telmisartan better Ramipril better

N Engl J Med. 2008 Apr 10;358(15):1547-59.



Conclusions: Telmisartan plus Ramipril vs. Ramipril

1. Combination therapy does not reduce the 
primary outcome to a greater extent compared 
to ramipril alone

2.  Higher rates of adverse events:
-hypotension related, including syncope
-renal dysfunction

N Engl J Med. 2008 Apr 10;358(15):1547-59.



Cifras de PA alcanzadas en ensayos clínicos
incluidos en las Guías ESH/ESC

Zanchetti A et al. J Hypertens 2009; 27: 1-75



• conseguir un objetivo de presión por debajo de 140/90 mmHg está 
fundamentada ahora en datos directos, ya que el reciente estudio FEVER 
demostró que los pacientes hipertensos aleatorizados a tratamiento 
activo, que consiguieron valores de presión arterial de 138.1/82.3 
mmHg, tuvieron una reducción del 28 % en ictus, eventos coronarios y 
mortalidad cardiovascular, comparados con los aleatorizados con 
placebo, que permanecieron en valores de 141.6/83.9 mmHg. 



2013 ESH/ESC Hypertension Guidelines

Blood pressure goals in hypertension
• A SBP < 140 mmHg recommended/considered, 

regardless the level of risk
– Low/moderate risk (IB)
– Diabetes (IA)
– Diabetic/nondiabetic CKD (IIaB)
– Patients with CHD/previous stroke or TIA (IIaB)

• A DBP < 90 mmHg recommended (and < 85 mmHg in diabetic 
patients)

Mancia et al. 2013 ESH/ESC Guidelines
J Hypertens 2013;31:1281–357
Eur Heart J 2013;34:2159–219



Población Objetivo de PA Excepciones

Global < 140/90

> 80 años < 150/90 DM o ERC

18 – 55 años Más ↓ de 140/90 ?

DM / ERC < 140/90 Si microalbuminuria:
< 130/80 ?

DM = diabetes mellitus; ERC = enfermedad renal crónica

Adaptado de Weber MA et al. J Hypertens 2014;32:3-15 

OBJETIVO DE PRESION ARTERIAL



Objetivos de PA en la hipertensión

Se recomienda una PAS <140 mmHg, 
independientemente del nivel de riesgo

- Riesgo bajo/moderado (IB)
- Diabetes (IA)
- ERC diabética/no diabética (IIaB)
- Pacientes con ECC/ictus o AIT previo (IIaB)

Se recomienda una PAD <90 mmHg

Guía de hipertensión ESH/ESC 2013



Objetivos de PA en hipertensión -
Excepción a la regla general

En pacientes con diabetes, se recomiendan 
valores de PAD <85 mmHg (IA).

En pacientes ancianos hipertensos (<80 años) 
existe suficiente evidencia para recomendar la 
reducción de la PAS entre 150-140 mmHg (IA) 
Considerar una PAS <140 mmHg en ancianos 
en buena forma.

El mismo objetivo de PAS en los individuos 
mayores de 80 años (IB). Se aplica a 
octogenarios en buenas condiciones 
físicas/mentales.

Guía de hipertensión ESH/ESC 2013



Objetivo de PAS <130 mmHg 
con riesgo CV elevado / muy elevado

No hay suficiente / consistente evidencia acerca de la 
reducción de eventos CV ni tampoco análisis por 
subgrupos / datos post-hoc.

No existen efectos beneficiosos sobre el riesgo de 
enfermedad renal en fase terminal en pacientes 
nefropáticos.

Aunque se basa principalmente en un enfoque post-hoc, 
hay sospechas de un posible fenómeno de curva J.

Guía de hipertensión ESH/ESC 2013



Objetivo de PA para el tratamiento -
Otros problemas

No hay evidencias disponibles acerca de los valores objetivo 
de PA fuera de la consulta (ambulatoria / en domicilio) para el 
tratamiento.

La relación lineal entre las reducciones de la PA (clínica / 
fuera de la consulta) y los marcadores de daño orgánico (HVI 
/ proteinuria y microalbuminuria) se ha demostrado en varios 
estudios, aunque se desconoce la significación pronóstica 
sobre la reversión del daño orgánico. 

Tal vez los objetivos de PA deberían ser menores en 
pacientes hipertensos jóvenes / no complicados, pero no hay 
evidencias disponibles.

Guía de hipertensión ESH/ESC 2013



Objetivos de PA en pacientes hipertensos

Recomendaciones Clase Nivel
Un objetivo de PAS <140 mmHg:

a) recomendado para pacientes con riesgo CV bajo-moderado; I B

b) recomendado en pacientes con diabetes; I A

c) debería considerarse en pacientes con ictus o AIT previo; IIa B

d) debería considerarse en pacientes con ECC; IIa B

e) debería considerarse en pacientes con ERC diabética o no diabética. IIa B

En hipertensos ancianos de menos de 80 años con PAS ≥160 mmHg, existe sólida evidencia que 
recomienda la reducción de la PAS entre 150 y 140 mmHg. I A

En pacientes ancianos que están en forma y tienen menos de 80 años, se pueden considerar valores de 
PAS <140 mmHg, mientras que en la población anciana más delicada , los objetivos de PAS deberían 
adaptarse a la tolerabilidad individual.

IIb C

En individuos mayores de 80 años con una PAS inicial ≥160 mmHg, se recomienda reducir la PAS entre 
150-140 mmHg siempre que estén en buenas condiciones físicas y mentales. I B

El objetivo de PAD de <90 mmHg siempre es recomendable, excepto en pacientes con diabetes, en los 
que se recomiendan valores <85 mmHg. Sin embargo, debería considerarse que valores de la PAD 
entre 80 y 85 mmHg son seguros y bien tolerados.

I A

Guía de hipertensión ESH/ESC 2013



Estrategias de tratamiento 
en pacientes hipertensos con nefropatía

Guía de hipertensión ESH/ESC 2013

Recomendaciones Clase Nivel

Debe considerarse reducir 
la PAS a <140 mmHg. IIa B

Cuando existe una 
proteinuria manifiesta, los 
valores de PAS <130
mmHg deben considerarse, 
siempre que se monitoricen 
los cambios en la VFGE.

IIb B

Los bloqueadores del SRA
son más efectivos para 
reducir la albuminuria que 
otros agentes 
antihipertensivos, y están 
indicados en pacientes 
hipertensos en presencia 
de microalbuminuria o 
proteinuria manifiesta.

I A

Recomendaciones Clase Nivel

Para alcanzar los objetivos de 
PA normalmente se requiere 
una terapia de combinación y 
está recomendado combinar 
bloqueadores del SRA con 
otros agentes 
antihipertensivos.

I A

La combinación de dos 
bloqueadores del SRA, 
aunque es potencialmente 
más efectiva para reducir la 
proteinuria, no está 
recomendada.

III A

Los antagonistas de 
aldosterona no pueden 
recomendarse en caso de 
ERC, especialmente en 
combinación con un 
bloqueador del SRA, debido al 
riesgo de una reducción 
excesiva de la función renal y 
de hipercalemia.

III C



Estrategias de tratamiento 
antihipertensivo en ancianos

Guía de hipertensión ESH/ESC 2013

Recomendaciones Clase Nivel

En los ancianos hipertensos 
con PAS ≥160 mmHg, existen 
pruebas sólidas que 
recomiendan reducir la PAS a 
entre 150 y 140 mmHg.

I A

En pacientes ancianos con 
buena forma física y con 
edades <80 años, puede 
considerarse el tratamiento 
antihipertensivo con valores 
de PAS ≥140 mmHg con un 
objetivo de PAS <140 mmHg 
si existe buena tolerancia al 
tratamiento.

IIb C

En individuos mayores de 80
años con una PAS inicial ≥160 
mmHg, se recomienda reducir 
la PAS a entre 150 y 140
mmHg, siempre que estén en 
buenas condiciones físicas y 
mentales.

I B

Recomendaciones Clase Nivel

En pacientes ancianos 
delicados, se recomienda que 
el médico tome las decisiones 
sobre la terapia 
antihipertensiva, basándose 
en la monitorización de los 
efectos del tratamiento.

I C

Se debe considerar continuar 
con el tratamiento 
antihipertensivo bien tolerado 
cuando el individuo tratado 
pase a ser octogenario.

IIa C

Todos los agentes 
hipertensivos están 
recomendados y pueden 
utilizarse en ancianos, aunque 
los diuréticos y los 
antagonistas del calcio pueden 
ser de elección en 
hipertensión sistólica aislada.

I A









Estudio ACCORD



Estudio ACCORD



El estudio ACCORD (Action to Control 
Cardiovascular Risk in Diabetes) reveló que, 
a pesar de una diferencia de presión
arterial sistólica de 14,2 mmHg entre el 
grupo control intensivo (presión arterial 
sistólica < 120 mmHg) y el estándar (< 140 
mmHg), la tasa de aparición de 
complicaciones cardiovasculares fue similar



ACCORD: mayor mortalidad en los pacientes 
que padecieron alguna hipoglucemia grave

La causa del aumento de mortalidad en la rama intensiva no ha podido ser 
determinada, pero la hipoglucemia severa se asoció a un aumento de la 
mortalidad  en ambas ramas de tratamiento. 
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Un metaanálisis publicado en 2011, que incluyó 13 
estudios aleatorizados y a más de 37.000 
pacientes, demuestra que tanto en sujetos con DM 
como en los que presentan glucemia basal alterada 
o intolerancia a hidratos de carbono, la reducción 
de la PA < 130 mmHg no aporta beneficios en 
protección cardio-vascular, salvo un discreto efecto 
protector contra los accidentes cerebrovasculares.

Bangalore S, Kumar S, Lobach I, Messerli FH. Circulation. 2011;123:2799-810.



Blood pressure and complications in individuals 
with type 2 diabetes and no previous cardiovascular 

disease: national population based cohort study

• 187 106 patients registered in the Swedish national diabetes 
register who had had type 2 diabetes for at least a year, age 75 or 
younger, and with no previous cardiovascular or other major 
disease.

Eryd SA, BMJ 2016;354:i4070 http://dx.doi.org/10.1136/bmj.i4070

Eryd SA, BMJ 2016;354:i4070 
http://dx.doi.org/10.1136/bmj.i4070



TotalN=9361 IntensiveN=4678 StandardN=4683Mean (SD) age, years 67.9 (9.4) 67.9 (9.4) 67.9 (9.5)% ≥75 years 28.2% 28.2% 28.2%Female, % 35.6% 36.0% 35.2%White, % 57.7% 57.7% 57.7%African-American, % 29.9% 29.5% 30.4%Hispanic, % 10.5% 10.8% 10.3%Prior CVD, % 20.1% 20.1% 20.0%Mean 10-year Framingham CVD risk, % 20.1% 20.1% 20.1%Taking antihypertensive meds, % 90.6% 90.8% 90.4%Mean (SD) number of antihypertensive meds 1.8 (1.0) 1.8 (1.0) 1.8 (1.0)Mean (SD) Baseline BP, mm HgSystolic 139.7 (15.6) 139.7 (15.8) 139.7 (15.4)Diastolic 78.1 (11.9) 78.2 (11.9) 78.0 (12.0)

SPRINT. Demographic and baseline characteristics



TotalN=9361 IntensiveN=4678 StandardN=4683Mean (SD) eGFR, mL/min/1.73 m2 71.7 (20.6) 71.8 (20.7) 71.7 (20.5)% with eGFR<60 mL/min/1.73m2 28.3 28.4 28.1Mean (SD) Urine albumin/creatinine, mg/g 42.6 (166.3) 44.1 (178.7) 41.1 (152.9)Mean (SD) Total cholesterol, mg/dL 190.1 (41.2) 190.2 (41.4) 190.0 (40.9)Mean (SD) Fasting plasma glucose, mg/dL 98.8 (13.5) 98.8 (13.7) 98.8 (13.4)

SPRINT. Selected baseline characteristics



• Primary outcome
– CVD composite: first occurrence of

• Myocardial infarction (MI)
• Acute coronary syndrome (non-MI ACS)
• Stroke
• Acute decompensated heart failure (HF)
• Cardiovascular disease death

• Primary hypothesis*
• CVD composite event rate lower in intensive compared to standard treatment 

*Estimated power of 88.7% to detect a 20% difference
- based on recruitment of 9,250 participants, 4-6 years of follow-up and loss to follow-up of 2%/year. 

SPRINT. Primary outcome and primary hipothesis



Mean SBP
136.2 mm Hg

Mean SBP
121.4 mm Hg

Average SBP
(During Follow-up)

Standard: 134.6 mm Hg

Intensive: 121.5 mm Hg

Average number of
antihypertensive
medications

Number of
participants

Standard

Intensive

Year 1

SPRINT. Systolic BP during follow-up



Number of
Participants

Hazard Ratio = 0.75 (95% CI: 0.64 to 0.89)

Standard

Intensive
(243 events)

During Trial (median follow-up = 3.26 
years)

Number Needed to Treat (NNT)
to prevent a primary outcome = 61

(319 events)

SPRINT. Primary Outcome. Cumulative hazard



Include NNT

Hazard Ratio = 0.73 (95% CI: 0.60 to 0.90)

During Trial (median follow-up = 3.26 years)
Number Needed to Treat (NNT)

to Prevent a death = 90

Standard
(210 deaths)

Intensive
(155 deaths)

Number of
Participants

SPRINT. All-case mortality. Cumulative hazard



SPRINT. SAE during follow-up
All SAE reports 

Number (%) of Participants
Intensive Standard HR (P Value)

1793 (38.3) 1736 (37.1) 1.04 (0.25)

SAEs associated with Specific Conditions of 
Interest
Hypotension 110 (2.4) 66 (1.4) 1.67 (0.001)
Syncope 107 (2.3) 80 (1.7) 1.33 (0.05)
Injurious fall 105 (2.2) 110 (2.3) 0.95 (0.71)
Bradycardia 87 (1.9) 73 (1.6) 1.19 (0.28)
Electrolyte abnormality 144 (3.1) 107 (2.3) 1.35 (0.020)
Acute kidney injury or acute renal failure

193 (4.1) 117 (2.5)
1.66 

(<0.001)



Reflexiones tras ACCORD y SPRINT 

• ACCORD pacientes < riesgo CV, excluidos > 80 años, SCr > 1,5 mg/dl, 62 años media (vs 68 SPRINT), diseño factorial complejo, poca potencia estadística para reducción 20% end-point primario
• ACCORD: Hidroclorotiazida; SPRINT: Clortalidona
• SPRINT no aplica a diabéticos, enfermedad cerebrovascular, IC sintomática o FE < 35%, < 50 años, Proteinuria > 1 gr/d, ERC < 20 ml/min 



Reflexiones tras ACCORD y SPRINT 

• Los datos ERC y estatus cognitivo necesitan más seguimiento
• Poca relevancia y precisión de la técnica de medida de la presión arterial en ACCORD, no así en SPRINT:

– 5 minutos sentado a solas en la consulta
– Media automatizada por aparato validado
– Memoria para realizar 3 medias
– Diferencia de aprox. 10 mmHg; puede corresponder a 130 mmHg en otros estudios?



Estudio CLARIFY

Pacientes de 45 paísesN= 22672 pacientes con enfermedad coronariaPrimary end-point: Muerte CV, IAM o ictus



Estudio CLARIFY

Aumento riesgo  
<120/70 mmHg



Riesgo de inacción: Aumento del riesgo de enfermedad 
cardiovascular: C. Isquémica



Riesgo de inacción: Aumento del riesgo de enfermedad 
cardiovascular: ictus



Conclusiones
• Menor presión sistolica que lo recomendado actualmente 

se asocia a menor riesgo de ventos cardiovasculares en 
el hipertenso-diabético.  

• El ajuste por comorbilidades, principalmente excluyendo 
pacientes con enfermedad cardiovascular previa elimina 
la relacion de curva en J entre presion arterial y stroke, 
IM y enfermedad coronaria

• La asociación entre baja presión arterial y aumento de la 
mortalidad podría deberse a la presencia de 
enfermedades concomitantes, mas que al tratamiento 
antihipertensivo. 

Eryd SA, BMJ 2016;354:i4070 http://dx.doi.org/10.1136/bmj.i4070
Eryd SA, BMJ 2016;354:i4070 
http://dx.doi.org/10.1136/bmj.i4070



Este análisis ha revelado que en los
estudios con pacientes de alto RCV, el “riesgo residual”,
que es el nivel de riesgo obtenido por terapia intensa

(incluye con frecuencia antiagregantes e hipolipemiantes),
puede muy raramente descender por debajo del punto de

corte definiendo una condición de alto riesgo (p.e. 20%
eventos CV en 10 años). Esto significa que, aunque

reducido por la terapia, un riesgo alto inicial permanece
alto. Al contrario, en estudios con hipertensos en riesgo

inicial bajo o moderado, el “riesgo residual” podría bajar a
menos del 10% en 10 años, lo que implica que el inicio
temprano de antihipertensivos puede ser beneficioso.

Benetos A, Thomas F, Bean KE, Guize L. Why cardiovascular mortality is
higher in treated hypertensives versus subjects of the same age, in the
general population. J Hypertens 2003; 21:1635 – 1640.



Cuadro 4. Objetivos de PA del tratamiento:
(1) En conjunto, hay suficiente evidencia para recomendar la bajada de la PAS de 140 mmHg 
(y PAD 90 mmHg) en
todos los hipertensos, tanto en los de riesgo moderado como en los de alto riesgo. La 
evidencia solo está ausente en
hipertensos ancianos, en los que sobre el beneficio de bajar la PAS bajo 140 nunca se ha 
estudiado en estudios aleatorizados.
(2) La recomendación de guías previas para bajar el objetivo de PAS (<130) en diabéticos y 
en pacientes de muy alto riesgo CV (eventos CV previos) puede ser amplia, pero no está 
apoyada por estudios consistentes. En estudios no aleatorizados de pacientes diabéticos en 
que se ha descendido la PAS por debajo de 130 mmHg con beneficios probados, y en 
estudios en los que la PAS se bajo de 130 mmHg en pacientes con eventos CV previos han 
tenido resultados controvertidos.
(3) A pesar de sus limitaciones obvias y la poca fuerza de su evidencia, algunos análisis post 
hoc de datos de estudios indican una progresiva reducción de incidencia de eventos CV con 
progresiva bajada de PAS de 120 y PAD de 75 mmHg, aunque el beneficio adicional de bajar 
los valores de PA son bastante pequeños. En estos bajos valores de PA también se han 
observado a veces efectos beneficiosos en daño orgánico. El fenómeno de curva J es 
improbable que ocurra con el descenso buscado, excepto en pacientes con avanzada 
enfermedad arterial aterosclerótica.
(4) Con los datos actuales puede ser prudente recomendar bajar la PAS/PAD a valores en el 
rango de 130-139/80-85 mmHg, y posiblemente alrededor de valores en este rango en 
todos los hipertensos. Sin embargo, sería deseable evidencias más críticas de estudios 
específicos aleatorizados.

REAPRAISAL ESH. Journal of Hypertension 2009, 27:2121–2158



Objetivos de PA a alcanzar y mantener

Objetivo general del tratamiento 
antihipertensivo

PA < 140-130/90-80 mmHgPA < 140-130/90-80 mmHg



Recomendaciones finales

En Pacientes de alto riesgo CV: 130-140/80-90 mmHg
En pacientes ancianos 150-140/90 mmHg.

Si para PAD, limite inferior 60-65 mmHg

No existe curva en J para PAS (<120) 

En pacientes jovenes ¿bajar a presiones 
epidemiologicamente normales de 120/70 mmHg. 
Su RCV  es mas modificable que en los de alto RCV.



Gracias



2016 European Guidelines on cardiovascular
disease prevention in clinical practice

European Heart Journal (2016) 37, 2315–2381





Sensibilidad para detectar cambios debidos al tratamiento, 
tiempo hasta el cambio y valor pronóstico del cambio 

según los marcadores de DO asintomático

Guía de hipertensión ESH/ESC 2013

Marcador de 
daño orgánico

Sensibilidad 
a los 
cambios

Tiempo hasta 
el cambio

Valor 
pronóstico de 
los cambios

HVI/ECG Baja
Moderado 
(>6 meses)

Sí

HVI/eco Moderada
Moderado
(>6 meses)

Sí

HVI/resonancia 
magnética 
cardíaca

Elevada
Moderado
(>6 meses)

Sin datos

TFGe Moderada Muy lento 
(años) Sin datos

Marcador 
de daño 
orgánico

Sensibilidad 
a los 
cambios

Tiempo 
hasta el 
cambio

Valor 
pronóstico 
de los 
cambios

Excreción 
urinaria de 
proteínas

Elevada Rápido 
(semanas-
meses)

Moderado

Grosor de 
la pared 
carótida

Muy baja
Lento 
(>12 meses)

No

Velocidad 
de la onda 
de pulso

Elevada
Rápido 
(semanas-
meses)

Datos 
limitados

Índice 
tobillo-brazo Baja Sin datos Sin datos







CLARIFY



CLARIFY





Ensayos clínicos clave para definir objetivos

Saklayen et al. Front Cardiovasc Med 2016; 3:3-10









Implications

• Telmisartan is as effective as ramipril, with a 
slightly better tolerability.

• Combination therapy is not superior to 
ramipril, and has increased side effects.

N Engl J Med. 2008 Apr 10;358(15):1547-59.



Reflexiones tras ACCORD y SPRINT 

• SPRINT aplica a > 50 años, +  
– PAS 130-180 con 0 ó 1 anti HTA

– PAS 130-170, > 2 anti HTA

– PAS 130-160 , > 3 anti HTA

– PAS 130-150, > 4 anti HTA

• + Riesgo vascular (≥1)
– Enf.vascular clínica o subclínica (no ictus)
– ERC con TFGe 20-59 ml/min
– Framingham Score ≥ 15% a 10 años
– ≥ 75 años


