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PREGUNTA CLINICA N° 30

¢ CUAL ES EL TRATAMIENTO DE ELECCION EN EL
HIPERTENSO QUE HA SUFRIDO UN ACCIDENTE
CEREBROVASCULAR?

Fecha de edicion: Septiembre 2014

RESUMEN

1. Pregunta clinica en formato PICO.

Pacientes Hipertenso que ha sufrido un accidente cerebrovascular.

Intervencion Distintos tratamientos antihipertensivos

Comparacion Placebo u otros tratamientos antihipertensivos

Resultados Disminucién de mortalidad y/o nuevos ictus, otros eventos cardiovasculares,
efectos adversos

Tipo de RS de ECA, ECAs.
estudio

2. Introduccion.

La GPC anterior recomienda tratar con antihipertensivos a todos los pacientes hipertensos que han
sufrido un ACV y establece la combinacion de indapamida con perindopril como terapia adecuada de
tratamiento. Grado de recomendacién A y en base a un meta-andlisis * que incluye el estudio
PROGRESS®
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3. Estrategia de elaboracion de la pregunta.

3.1. GPCs Base.

Gl Resumen sobre la evidencia 'y recomendacion Cita (disefio) Comentarios
Cana | Objetivo de PA tras fase aguda: 140/90 (GRADO C) | Yusuf 2008 En 2010
da Se recomienda tratamiento con la combinacién (ECA) analizan
2012 | IECA/diurético (GRADO B) ONTARGET Profess y
Se explicita que la combinacién IECA+ARA Il no 2008 (ECA) comparacion
esta recomendada (Grado B) es IECA vs
ARAIl. En
pacientes
con ictus
previo se
decantan por
el IECA..
NICE | No hace recomendaciones especificas en
2011 | situaciones especiales. En la introduccién del
apartado 12, hace mencién a que los ensayos
incluidos en la GPC incluyen tanto a pacientes con o
sin enfermedad cardiovascular y por tanto son
relevantes en cuanto el manejo de la PA elevada en
todos estos pacientes después de que se han dado
los cuidados especificos de las enfermedades en
cuestion

Resumen de GPCs base:

No hay coincidencia entre las guias en cuanto a que NICE no hace distinciones en el tratamiento de la
HTA con o sin enfermedad cardiovascular. La guia canadiense, si recomienda un IECA/diurético en los
pacientes que tienen ictus previo.
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3.2. Algoritmo para la elaboracion de la pregunta.

Criterios Si No
Las guias base responden a la pregunta X
Existen revisiones sistematicas que responden a la pregunta X

Conclusion: Se decide actualizar en formato GRADE, la recomendacion sobre los beneficios de disminuir
la PA en pacientes con ictus previo en base a la Ultima RS disponible que responda a la pregunta, y realizar
busquedas especificas de RS y ECA para las comparaciones por grupo terapéutico, utilizando si fuera

necesario las comparaciones por subgrupos de las diversas revisiones sistematicas

Estrategia a seguir Marcar con X

Adopcion GPC/Revision sistematica

Elaboracion parcial

Elaboracion de novo

3.3 Disefio de la estrategia de busqueda de estudios individuales.

Criterios seleccion estudios

RS de ECA, ECAs,

Periodo de busqueda 2008-2012
Bibliografia de expertos Sl
Bases de datos y estrategia de Ver Anexo |

blsqueda
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4. Resumen de la evidencia (tablas de estudios individuales y valoracion de calidad).
4-1- GRADE Evidence Profile

4.1.1. TRATAMIENTO ANTIHIPERTENSIVO

Bibliografia: Lakhan SH, Sapko MT. Blood pressure lowering treatment for preventing stroke recurrence: a systematic review and meta-analysis. International Archives of Medicine.
2009;2:30

Quality assessment No of patients Effect
- = Quality |Importance
e o Design RIS Ef Inconsistenc Indirectness | Imprecision el Antihypertensives| Control RAEHRTE Absolute
studies 9 bias y P considerations yp (95% ClI)
Desenlace 1: Ictus recurrente (seguimiento 1-4 afios)
10 randomised |no serious [no serious no serious no serious none 1652/18903 2000/18834| OR 0.71 | 28 fewer per 1000 DDED CRITICAL
trials risk of bias [inconsistency *  [indirectness®  [imprecision (8.7%) (10.6%) (0.59 to (from 13 fewer to HIGH
0.86) 41 fewer)
Desenlace 2: Eventos cardiovasculares (seguimiento 2.5-4 afios; incluye muerte de causa cv, ictus o IAM)
9 randomised |no serious |Serious® no serious no serious none 2476/18733 2961/18740] OR 0.69 | 43 fewer per 1000 DDDO CRITICAL
trials risk of bias indirectness®  |imprecision (13.2%) (15.8%) (0.57to (from 20 fewer to [MODERATE
0.85) 61 fewer)
Desenlace 3: Infarto agudo de miocardio (fatal o no fatal) (seguimiento 2.5-4 afios
3 randomised |no serious [no serious no serious Serious” none 456/18637 524/18638 | OR 0.86 | 4 fewer per 1000 DDDO CRITICAL
trials risk of bias |inconsistency indirectness® (2.4%) (2.8%) (0.73to | (from 7 fewer to 0 [MODERATE|
1.01) more)
Desenlace 4: mortalidad (seguimiento 1-4 afios)
7 randomised |no serious [no serious no serious Serious” none 1255/15466 1277/15400( OR 0.95 | 4 fewer per 1000 DDDO CRITICAL
trials risk of bias |inconsistency indirectness® (8.1%) (8.3%) (0.83to |(from 13 fewer to 5|MODERATE|
1.07) more)

' Se da heterogeneidad en el resultado (12=78% para ictus recurrente). Los ensayos difieren en cuanto a edad de pacientes, raza, duracién del seguimiento, grado de hipertensién basal y
antihipertensivos utilizados. La direccién de los resultados van a favor de tratamiento o neutros. Al excluir un estudio realizado exclusivamente en poblacién china (BPLRS 2005) que contribuia a
la asimetria del funnel plot, se da un OR de 0.77 (0.66-0.90).

?Se da heterogeneidad en el resultado 12= 87% para eventos cardiovasculares mayores) que no se explora ni explica adecuadamente. Los ensayos difieren en cuanto a edad de pacientes, raza,
duracién del seguimiento, grado de hipertensién basal y antihipertensivos utilizados. La direccién de los resultados van a favor de tratamiento o neutros

% En los ensayos el % de HTA es variable, pero en los ensayos grandes cercano o superior al 50%. Se asume que los beneficios seran al menos iguales o mayores en los pacientes con HTA de
base.

“ El IC cruza el umbral de la minima diferencia importante (beneficio apreciable o dafio apreciable).
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Diuréticos vs Placebo

Bibliografia: Rashid P, Leonardi-Bee Jo, Bath P. Blood Pressure Reduction and Secondary Prevention of Stroke and Other Vascular Events. Stroke 2003;34:2741-49.

Quality assessment No of patients Effect
NG of oth elati Quality [Importance
00 . . . . . - er . . elative
siuefes Design Risk of bias| Inconsistency Indirectness Imprecision semEieEEiens Diuretics|Placebo (95% CI) Absolute
Desenlace 1: Mortalidad por todas las causas
0 No evidence none - CRITICAL
available
Desenlace 2: Ictus, fatal y no fatal (segimiento 2-5 afios
3 randomised no serious |no serious no serious serious’ none 206/3124|280/3092| OR 0.68 (0.5| 27 fewer per 1000 [EeTe) CRITICAL
trials risk of bias |inconsistency indirectness? (6.6%) | (9.1%) to0 0.92) (from 7 fewer to 43 [MODERATE
fewer)
Desenlace 3: Eventos vasculares (seguimiento 2-2.8 afios) (muerte cardiovascular, ictus o IAM)
2 randomised no serious [no serious no serious no serious none 243/3074|308/3043| OR 0.75 23 fewer per 1000 DODD CRITICAL
trials risk of bias |inconsistency indirectness? imprecision (7.9%) |(10.1%) [ (0.63t00.9) [ (from 9 fewer to 35 HIGH
fewer)
Desenlace 4: IAM fatal y no fatal (seguimiento 2-2.8 afios)
2 randomised no serious [no serious no serious very serious®  |none 30/3074 | 28/3043| OR 1.06 |1 more per 1000 (from| @®®00 CRITICAL
trials risk of bias |inconsistency® indirectness? (0.98%) | (0.92%) ((0.63 to 1.78) 3 fewer to 7 more) LOW

“El'IC cruza el umbral de la minima diferencia importante
2 Un de los estudios incluidos (HSCSG) también incluye deserpidino en grupo comparador. El estudio de mayor eso es el PATS (indapamida).
% El IC cruza ambos umbrales de la minima diferencia importante (beneficio apreciable y dafio apreciable).
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Betablogueantes vs Placebo

Bibliografia: Rashid P, Leonardi-Bee Jo, Bath P. Blood Pressure Reduction and Secondary Prevention of Stroke and Other Vascular Events. Stroke 2003;34:2741-49.

Quality assessment No of patients Effect
No of Other Relative Qualitylimportance
studies Design Risk of bias| Inconsistency Indirectness |Imprecision considerations Betablockers|Placebo (95% CI) Absolute

Desenlace 1: Mortalidad por todas las causas

0 No evidence none - CRITICAL
available

Desenlace 2: Ictus, fatal y no fatal (segimiento 2.5 afios)

2 randomised no serious  [no serious no serious very none 133/1104 |137/1089|OR 0.93 (0.72| 8 fewer per 1000 (from [®®00 | CRITICAL
trials risk of bias [inconsistency indirectness serious (12%) (12.6%) to 1.2) 32 fewer to 21 more) | LOW

Desenlace 3: Eventos vasculares (seguimiento 2.5 afios) (muerte cardiovascular, ictus o IAM)

2 randomised no serious  [no serious no serious very none 194/1104 |187/1089|OR 1.01 (0.81| 1 more per 1000 (from [®®00 | CRITICAL
trials risk of bias [inconsistency indirectness serious (17.6%) (17.2%) to 1.27) 28 fewer to 37 more)- | LOW

Desenlace 4: IAM fatal y no fatal

2 randomised no serious  |no serious no serious very none 74/1104 | 76/1089 | OR 0.94 (0.6 | 4 fewer per 1000 (from |®®00 | CRITICAL
trials risk of bias  [inconsistency indirectness? serious (6.7%) (7%) to 1.45) 27 fewer to 28 more) | LOW

T El'IC cruza ambos umbrales de la minima diferencia importante (beneficio apreciable y dafio apreciable).
2 En los dos estudios con betabloqueantes también era posible reclutar pacientes en la fase aguda del ictus (22% en uno de los estudios).
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IECA vs Placebo

Bibliografia: Rashid P, Leonardi-Bee Jo, Bath P. Blood Pressure Reduction and Secondary Prevention of Stroke and Other Vascular Events. Stroke 2003;34:2741-49.

Quality assessment No of patients Effect
Qua | Importa
o @ Imprecisio Other ACE Relative d nee
stusdle Design Risk of bias Inconsistency Indirectness - weieertens | e Placebo (95% CI) Absolute
Desenlace 1: Mortalidad por todas las causas (seguimiento 4.1-5 afios)
0 No evidence none CRITICAL
available
Desenlace 2: Ictus, fatal y no fatal (seguimiento medio 4.1-5 afios)
2 randomised no serious risk [no serious no serious very none 200/1781| 216/1793 OR 0.92 9 fewer per 1000 (from |@®00 [ CRITICAL
trials of bias inconsistency indirectness serious (11.2%) (12%) (0.75t0 1.13)[ 27 fewer to 14 more)- | LOW
Desenlace 3: Eventos vasculares (muerte cardiovascular, ictus o IAM)
2 randomised no serious risk [serious’ no serious serious® none 325/1781| 370/1793 OR 0.83 | 29 fewer per 1000 (from |®®00 | CRITICAL
trials of bias indirectness (18.2%) (20.6%) [(0.61to0 1.12)] 69 fewer to 19 more) LOW
Desenlace 4: IAM fatal y no fatal (seguimiento medio 4.1-5 afios)
2 randomised no serious risk |no serious no serious serious® none 94/1781 | 125/1793 OR 0.74 |17 fewer per 1000 (from |®®®0 | CRITICAL
trials of bias inconsistency indirectness (5.3%) (7%) (0.56 t0 0.98)| 1 fewer to 29 fewer) |MODE
RATE

TEI'IC cruza ambos umbrales de la minima diferencia importante
2 Heterogeneidad significativa p=0.092
% EIl IC cruza uno de los umbrales de la minima diferencia importante
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ARA Il vs Placebo

Bibliography: Yusuf S, Diener HC, Sacco RL, Cotton D, Ounpuu S, Lawton WA, et al. Telmisartan to prevent recurrent stroke and cardiovascular events. N Engl J Med.

2008;359:1225-1237.

Quality assessment No of patients Effect
- Quality [Importance
e of Design Risk of bias| Inconsistenc Indirectness |Imprecision e ARES (i Placebo el Absolute
studies 9 y P considerations 1)} (95% ClI)
Desenlace 1: Mortalidad por todas las causas (seguimiento medio 2.5 afios)
1* randomised |no serious |no serious no serious serious? none 755/10146 | 740/10186| HR 1.03 |2 more per 1000 (from| @®®®0 CRITICAL
trials risk of bias [inconsistency indirectness (7.4%) (7.3%) [(0.93to 1.14)| 5 fewer to 10 more) |MODERATE
Desenlace 2: Ictus, fatal y no fatal (seguimiento medio 2.5 afios)
1" randomised |no serious |no serious no serious serious’ none 880/10146 |934/10186| HR 0.95 4 fewer per 1000 DDDO CRITICAL
trials risk of bias [inconsistency indirectness (8.7%) (9.2%) |(0.86to 1.04)| (from 12 fewerto 3 [MODERATE
more)
Desenlace 3: Eventos vasculares (muerte cardiovascular, ictus o IAM IC nueva o empeoramiento) (seguimiento medio 2.5 afos)
1 randomised |no serious |no serious no serious serious’ none 1367/10146 (1463/10186( HR 0.94 8 fewer per 1000 DDDO CRITICAL
trials risk of bias |inconsistency indirectness (13.5%) (14.4%) |[(0.87 to 1.01)| (from 17 fewerto 1 |[MODERATE|
more)
Desenlace 4: IAM fatal y no fatal (seguimiento medio 2.5 afios)
1 randomised |no serious |no serious no serious very none 168/10146 |169/10192 - - ®@D00 CRITICAL
trials risk of bias [inconsistency indirectness serious (1.7%) (1.7%)0% LOW

" Basado en ensayo PROFESS. Ver comentarios en “resumen de evidencia”.
2 El IC cruza uno de los umbrales de minima diferencia importante (beneficio apreciable o dafio apreciable).
% No se da el HR de este outcome por separado, pero en Lakhan 2009 OR 0.83 (0.48-1.43)
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IECA + diuréticos vs Placebo

Bibliografia: Rashid P, Leonardi-Bee Jo, Bath P. Blood Pressure Reduction and Secondary Prevention of Stroke and Other Vascular Events. Stroke 2003;34:2741-49.

Quality assessment No of patients Effect
uality|lmportance
0 @ Design UK i Inconsistenc Indirectness | Imprecision oy Coimairei ) f ACE Placebo RELEME Absolute 2 i
studies 9 bias y P considerations inhibitor+diuretic (95% ClI)
Desenlace 1: Mortalidad por todas las causas (seguimiento medio 3.9 afios)
0 No evidence none - - - - CRITICAL
available
Desenlace 2: Ictus, fatal y no fatal (seguimiento medio 3.9 afios)
1 randomised |no serious [no serious no serious no serious none 150/1770 255/1774] OR 0.55 | 59 fewer per 1000 |@®®® | CRITICAL
trials risk of bias |inconsistency indirectness imprecision (8.5%) (14.4%) | (0.45to [(from 41 fewer to 74| HIGH
0.68) fewer)
Desenlace 3: Eventos vasculares (seguimiento medio 3.9 afios) (muerte cardiovascular, ictus o IAM)
1 randomised |no serious [no serious no serious no serious none 231/1770 367/1774] OR 0.58 | 75 fewer per 1000 |@®®® | CRITICAL
trials risk of bias |inconsistency indirectness imprecision (13.1%) (20.7%) | (0.48to [(from 54 fewer to 96 HIGH
0.69) fewer)
Desenlace 4: IAM fatal y no fatal (seguimiento medio 3.9 afios)
1 randomised  |no serious |no serious no serious no serious none 46/1770 82/1774| OR 0.55 | 20 fewer per 1000 (@®®®| CRITICAL
trials risk of bias |inconsistency indirectness imprecision (2.6%) (4.6%) (0.38to | (from 9 fewer to 28 | HIGH
0.79) fewer)

" Basado en ensayo PROGRESS
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ARAIl vs calcioantagonistas (DHP)

Bibliografia: Lee M, Saver J, Keun-Sik H, Hao Q, Chow J, Ovbiagele B. Renin-Angiotensin Systema Modulators Modestly Reduce Vascular Risk in Persons with Prior Stroke.
Stroke.2012;43;113-119.

Quality assessment No of patients Effect
i ualit Importance
e @ Design RS i Inconsistenc Indirectness [Imprecision e s anct:glcc;lrjﬂns]ts RELEME Absolute ? ’ P
studies 9 bias y P considerations | (ARAII) (DgHP) (95% ClI)
Desenlace 1: Mortalidad por todas las causas
0 No evidence none - - - - CRITICAL
available
Desenlace 2: Ictus, fatal y no fatal (seguimiento medio 2.5-4.2 afios)
3 randomised  [no serious [no serious no serious serious® none 209/2242 223/2397 RR 0.92 7 fewer per 1000 DDDO CRITICAL
trials risk of bias * inconsistency indirectness? (9.3%) (9.3%) (0.77 to (from 21 fewer to 9 [MODERATE
1.10) more)
Desenlace 3: Eventos vasculares (seguimiento medio 3-4.2 afios (muerte cardiovascular, ictus o IAM)
3 randomised  |no serious [serious® no serious serious® none 449/2442 445/2397 RR 0.89 20 fewer per 1000 ®@D00
trials risk of bias* indirectness? (18.4%) (18.6%) (0.80to (from 37 fewer to O LOW
1.00) more)
Desenlace 4: IAM fatal y no fatal
0 No evidence none - - - - CRITICAL
available

" Estudio MOSES (Jadad=-3).
2 36lo uno de los ensayos es especifico de ictus (MOSES). Los otros dos son andlisis del subgrupo de pacientes con ictus previo
% El IC cruza uno de los umbrales de la minima diferencia importante
* Se da heterogeneidad. 12=58%

10



Guia de Préctica Clinica sobre HTA. Pregunta N° 30.

4.2 Resumen de la evidencia

Tras la publicacién de la guia anterior se publica un ensayo grande (PROFESS)?, con mas de 20.000
pacientes con ictus previo, en el que se compara telmisartan frente a placebo y también se publican algunas
revisiones sistematicas en las se incluye este nuevo ensayo.

La revision de Lakhan 20094, de calidad moderada, estudia la utilidad del tratamiento con antihipertensivos
tras un ictus (isquémico o hemorragico) e incluye 10 ECA con 37.737 pacientes. actualizando asi el OR de
beneficio de la disminucién de la PA en esta entidad. La revision de Lee 2012 5, por su parte, estudia la
utilidad de los inhibidores del sistema renina angiotensina (IECA o ARA Il) en 8 ECAs frente a comparadores
usados en los ECA (placebo u otros antihipertensivos). Realiza varios analisis de subgrupos, incluyendo la
comparacion frente a calcioantagonistas (realmente es comparacién ARA Il vs dihidropiridinas). para
cuantificar los beneficios de otros antihipertensivos como betabloqueantes o diuréticos (asi como los de los
IECA solos, ya que no hay nuevos estudios publicados) nos remitimos a la revision utilizada para la Guia
2007.

En general, los estudios incluidos en las diferentes RS no son especificos de poblacién hipertensa con ictus
previo, pero un elevado porcentaje de las poblaciones de los estudios si era hipertensa. Por otra parte, es
muy probable que los beneficios encontrados en estos estudios se puedan aplicar también a los hipertensos,
asi diversas RS no han encontrado heterosgeneidad al considerar por subgrupos los ensayos en los que la
HTA era criterio de inclusion y los que no °.

En comparacion con placebo o no tratamiento los farmacos antihipertensivos son beneficiosos en
pacientes que han sufrido un ictus previo para disminuir la incidencia de 4

Ictus (OR) 0.71 (95% CI1 0.59-0.86) Evidencia de calidad alta
Eventos cardiovasculares* (RR) 0.69 (95% CIl 0.57-0.85) Evidencia de calidad moderada
e (muerte cardiovascular, ictus o IAM)

No hubo diferencias estadisticamente significativas para:

- mortalidad total (OR) 0.95 ( 95% IC 0.83-1.07) Evidencia de calidad moderada
- IAM fatal o no fatal (OR) 0.86 (95% IC 0.73-1.01) Evidencia de calidad moderada

Por subgrupos terapéuticos en monoterapia frente a placebo:
Los diuréticos * son beneficiosos para disminuir la incidencia de:

- ctus (OR 0.68 (0.5-0.92); evidencia de calidad moderada
- Eventos cardiovasculares* (OR) 0.75 (95% CI 0.63-0.9) Evidencia de calidad alta
Sin diferencias para IAM.

Para los betabloqueantes ! no se dan diferencias estadisticamente significativas en ninguna variable de
resultado, con evidencia de calidad baja en todas las variables analizadas.

Para calcioantagonistas no se encuentran ninglin ensayo en pacientes con ictus previo que los compare
frente a placebo.

Los IECA en monoterapia ! se muestran beneficiosos en disminuir el riesgo de sufrir un IAM sin que haya
diferencias en las variables de ictus recurrente o eventos cardiovasculares mayores

IAM fatal o no fatal OR 0.74 (IC 95% 0.56-0.89), evidencia de calidad moderada

En cuanto a los ARA I, sélo se encuentra el ensayo PROFESSg, en los que no hubo diferencias
significativas en ninguna de las variables de resultado analizadas. En otro estudio (SCOPE)®, incluido en la
revision de Lee °, también se compara un ARA Il con placebo, pero en un subgrupo muy reducido de
pacientes (193 pacientes con ictus previo) y total de 39 eventos cardiovasculares mayores, que tiene muy
poco peso frente a PROFESS?®,

La combinacién IECA+Diurético frente a placebo (recomendada en Guia 2007), en base a los resultados
de esa rama en el ensayo PROGRESS? son beneficiosos en:

- lctus (OR 0.0.55 (0.45-0.68); evidencia de calidad alta
- Eventos cardiovasculares* (OR) 0.58 (95% CI 0.48-0.69) evidencia de calidad alta
- 1AM (OR) 0.55 (0.38-0.79) evidencia de calidad alta.
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Para esta comparacién hay también un estudio chino (publicado en idioma chino), el BPLRS 2005’, cuyos
resultados van en la misma linea que los del PROGRESS? (algo mas pronunciados), si bien afiaden
heterogeneidad a los resultados”

En cuanto a comparaciones entre distintos grupos de antihipertensivos, sélo se dispone de la comparacion
de ARA |l vs calcioantagonistas (DHP) 5proveniente de tres ensayos, (dos subgrupos de pacientes con
ictus en ensayos de HTA de alto riesgo y del ensayo MOSES®, con riesgo de sesgo).

No se hallan diferencias entre ambos tratamientos en el riesgo de ictus recurrente (calidad de evidencia
moderada), y tampoco en el de eventos cardiovasculares mayores (calidad de evidencia baja).

12
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5. De la Evidencia ala Recomendacién (tabla de EtR)

PREGUNTA N° 30 :;Cual es el tratamiento de eleccién en el hipertenso que ha Poblacién: HTA-Y ACCIDENTE CEREBROVASCULAR
sufrido un accidente cerebrovascular?

Intervencion: Anti HTA
Comparacion: Placebo/otros antiHTA
Perspectiva: Clinica

Criterios. Calidad: ¢Cuédl es la calidad global de la evidencia?

larers Detalles del juicio Evidencia disponible Informacién adicional

Desenlaces Cl C2 C3 C4 Cb5 C6 C7 C-1: antihipertensivos vs placebo No se encuentran
criticos/importanes: g:g; g;"t;e;:goi;’;n‘lasc\f? acebo estudios que comparen a

C-1 Moderada 1. Mortalidad Mo - — Mo . C-4: IECA vsq lacebo P los calcioantagonistas vs

2. Ictus A Mo B B Mo A Mo ; p placebo u otras
Cc-2 Moderada 3 Event i I M A B B M A B C-5: ARA Il vs placebo . .
c3 oY - Eventos cardivasculares o 0 C-6: IECA+diurétivo vs placebo comparaciones directas
- a!a 4. 1AM Mo B B Mo B A C-7: ARA Il vs CA (DHP) entre antihipertensivos.

C-4 Baja

C-5 Moderada

C-6 Alta

c-7 Baja A: alta, Mo: moderada, B: Baja, MB: Muy Baja

13
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Criterios. Beneficios y riesgos: ¢Cudl es el balance entre beneficios y riesgos/inconvenientes?

Juicio Detalles del juicio Evidencia Informacion adicional
disponible
C-1: antihipertensi ;
Desenlaces C1 C2 C3 C4 C5 C6 C7 | 5:)“ Ihipertensivos vs En el estudio PROFESS
criticos/importanes: placebo (ARA Il vs placebo), un
i : C-2: diuréticos vs placebo alto % de pacientes
C-1 B>>R 1. Mortalidad SEo - - - SE - - C-3: betablogueantes vs ) /0 d€ pac
Cc-2 [ B>R 2.Ictus B- B SE SE SE B- SE placebo tenian tratamiento basal
C-3 B=R I/IM /M /M C-4: IECA vs placebo previo con otros
Ca BSR 3. Eventos cardivasculares B- B- SE SE SE B- SE C-5: ARA Il vs placebo antihipertensivos y
c5 B-R M I'M I'M C-6: IECA+diurétivo vs estatinas y en el grupo
C6 | B>R 4. 1AM SE SE SE B SE B - placebo placebo se prescribieron
- — ™ C-7: ARA Il vs CA (DHP) mas antiHTA, con lo que
c7r | B=R las diferencias de

PAS/PAD fue de sélo
3.8/2.0 mm Hg

* B >> R: Los beneficios superan los riesgos/ inconvenientes; B>R: Los beneficios superan ligeramente los
riesgos/ inconvenientes; B=R:Los beneficios y riesgos/ inconvenientes estan equilibrados; B<R: Los riesgos/
inconvenientes superan ligeramente los beneficios B<<R: Los riesgos/ inconvenientes superan los beneficios

BENEFICIOS Y RIESGOS

** B-1/M: Beneficio importante/Modesto; P-B: Poco beneficio; SE: Sin efecto; P-R: Pocos riesgos/ inconv; R:
Riesgos/incon importantes/Modestos
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Criterios

Juicio

Detalles del juicio

Evidencia
disponible

Informacion adicional

Poca incertidumbre y

Confianza alta en la estimacién de la opinién

El tratamiento

RECURSOS

incremental (o la
utilizacion de
recursos) es
pequefio en
relacion a los
beneficios?

@ opiniones similares sobre los desenlaces por los pacientes De acuerdo Un (_estudio ° sobre actitudes de pacientes antihipertensivo es un
w (sin variabilidad) ancianos frente al ratamiento tratamiento con efectos
> antihipertensivo establece en un 55-60%
L Opiniones probablemente similares los ancianos que aceptarian un adversos pocq graves
O De acuerdo tratamiento antihipertensivo en cualquier en general y bien
a‘ escenario de resultado (IAM, IC, ictus o aceptado por los
r muerte), y s6lo 4-7% lo rechazan pacientes,
= claramente. - especialmente tras
z Es probable que estas opiniones sean )
O extensibles a otro tipo de pacientes habe.r sufrido un evento
E ¢ Qué opinan los hipertensos, incluyendo los de prevencion cardiovascular.
e pacientes y cudl es secundaria.
do de McLean _explora Io_s valores y
9,: nue_stro gra preferencias de pacientes sobre
a certidumbre al tratamiento antitrombaético (con efectos
= respecto? adversos mas graves que los del
m tratamiento HTA), y en general, encuentra
< que los pacientes dan mucha mayor
E:( disutilidad al ictus que la carga de
> tratamiento.
Los costes son muy bajosl0s costes de la intervencion son bajos De acuerdo En general, se
en relacion a los considera que el coste
beneficios . . de los antihipertensivos
¢El coste Los beneficios son importantes es baio en relacién a los
De acuerdo I

costes ocasionados por
los eventos evitados.
Sin embargo, existen
diferencias que pueden
ser importantes en el
coste entre los distintos
medicamentos.
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Balance de las Las consecuencias no Las consecuencias no deseadas El balance entre las Las consecuencias deseadas Las consecuencias deseadas

consecuencias deseadas claramente superan probablemente superan las consecuencias deseadas y probablemente superan las claramente superan las
las consecuencias deseadas consecuencias deseadas no deseadas es incierto* consecuencias no deseadas  consecuencias no deseadas

C-1 Tratamiento ] O [l ] X

antihipertensivo vs

placebo

C-2 Diurétivos vs O ] O O X

placebo

C- 3 BB vs placebo ] | X [l ]

C-4 IECA vs placebo ] | O X [l

C-5 ARA Il vs placebo ] | X [l [l

C-6 IECA+diurético vs ] O O | X

placebo

C-7 ARA Il vs CA | O X [l ]

Recomendacion No se recomienda la opcion Se sugiere no considerar la opcion Se sugiere considerar la opcion Se recomienda la opcién

C-1 Tratamiento antihipertensivo vs O O O X

placebo

C-2 Diurétivos vs placebo O O O X

C- 3 BB vs placebo O X O O
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C-4 IECA vs placebo
C-5 ARA Il vs placebo

C-6 IECA+diurético vs placebo

I R I R
X O K O
O 00X
O X O O

C-7 ARAllvs CA

Redaccion de la recomendacion:

Se recomienda tratar con antihipertensivos a todos los pacientes hipertensos que hayan sufrido un accidente cerebrovascular.
En pacientes hipertensos con ictus previo, se recomienda el tratamiento antihipertensivo. Se recomienda el tratamiento con un diurético tipo tiazida o con la
asociacién de un diurético tipo tiazida con un IECA.

Razonamiento/Justificacion de la recomendacion:

Existe evidencia de calidad moderada de que el uso de tratamiento antihipertensivo disminuye la incidencia de ictus recurrente y eventos cardiovasculares mayores en
pacientes hipertensos con ictus previo. No existen evidencias de buena calidad que sefialen que unos antihipertensivos frente a otros sean mas beneficiosos en disminuir el
riesgo de un nuevo ictus u otros eventos cardiovasculares. En la comparacion frente a placebo, la combinacién de un IECA con un diurético y en base al estudio PROGRESS,
se considera que existe evidencia de calidad alta de que la combinacion de un IECA y un diurético (perindopril+indapamida) se asociaron a una disminucion del riesgo de sufrir
un ictus recurrente, IAM o la combinacion de eventos cardiovasculares mayores. Asimismo, hay evidencias de calidad moderada que el tratamiento con diurético se asocia a
una disminucién del riesgo de nuevo ictus y eventos cardiovasculares. A falta de comparaciones directas, estas dos opciones pueden ser consideradas como adecuadas.

Consideraciones para la implementacion: El equipo redactor considera que una actitud prudente podria ser comenzar con el diurético tipo tiazida y asociar un IECA en caso
de que éste sea bien tolerado. Entre los diuréticos, indapamida es el mas estudiado.

Factibilidad: Es factible en nuestro medio
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Evaluacion y prioridades de investigacion: Existen poco ensayos en pacientes con ictus previo que utilicen los calcioantagonistas, que en prevencion primaria podrian tener
efectos beneficiosos sobre la variable de resultado de ictus en comparacion con otros grupos de antihipertensivos, asi como de la combinacién de inhibidores del SRA (IECA 'y
ARAII') +calcioantagonista frente a la de IECA + diurético. renal
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Anexo |. Estrategia de Busqueda.

Bases de
datos Estrategia de busqueda Fechas
Medline . .
(Pubmed u l.exp antihypertensive agents/ 2008-2012
Ovid) 2.exp dlur(_etlcs/

3.exp calcium channel blockers/

4.exp angiotensin converting enzyme inhibitors/

5.exp adrenergic antagonists/

6.exp angiotensin Receptor antagonists

7.1or2or3or4or5o0r6

8.exp stroke

9.exp cerebrovascular accident

10.8 or9

117 and 10

12 limit 11 to yr=2007-2012 — reviews (best balance of sensitivity

and specificity)")

13.limit 11 to yr=2007-2012 — meta-analysis.pt

14.limit 11 to yr=2007-2012 — randomized controlled trial.pt
Embase ) ) 2008-2012
(Ovid) 1.exp antihypertensive agents/

2.exp diuretics/

3.exp calcium channel blockers/

4.exp angiotensin converting enzyme inhibitors/

5.exp adrenergic antagonists/

6.exp angiotensin Receptor antagonists

7.1or2or3ord4or50r6

8.exp stroke

9.exp cerebrovascular accident

10.8 0r9

117 and 10

12.limit 11 to yr=2007-2012 — meta-analysis.pt

13.limit 11 to yr=2007-2012 — randomized controlled trial.pt
Cochrane l.exp a_ntihypertensive agents/ 2008-2012
(Willey) 2.exp dlurc_etlcs/

3.exp calcium channel blockers/

4.exp angiotensin converting enzyme inhibitors/

5.exp adrenergic antagonists/

6.exp angiotensin Receptor antagonists

7.1or2or3ord4or5o0r6

8.exp stroke

9.exp cerebrovascular accident

10.8 or 9

11 7 and 10

12 limit 11 to yr=2007-2012 — reviews (best balance of sensitivity

and specificity)")

13.limit 11 to yr=2007-2012 — meta-analysis.pt

14.limit 11 to yr=2007-2012 — randomized controlled trial.pt
Evidence Blood pressure and cerebrovascular accident 2008-2012
Updates Blood pressure and stroke

Hypertension and cerebrovascular

Hypertension and stroke

- All disciplines

- Treatment

- Adults
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Anexo Il. Evaluacion: Evidence Updates.

Referenciaen la | Identificada en Evidence
Actualizacion | Updates

Lakhan 2009 No
Lee 2012 No
Yusuf 2008 Si

Anexo lll. ForestPlot.

No aplicable

Anexo |V. Costes

No aplicable
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