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A. PREGUNTA CLINICA
En personas mayores de 15 afios con hipertension arterial y presidn arterial entre 140-159/90-99,
¢Debe iniciarse tratamiento farmacolégico combinado o tratamiento farmacolégico con
monoterapia?

Analisis y definicidn de los componentes de la pregunta en formato PICO
Poblacidn: En personas mayores de 15 afios con hipertension arterial (HTA) y presién arterial
entre 140-159/90-99.
Intervencidn: Iniciar tratamiento farmacoldgico combinado.
Comparacion: Iniciar tratamiento farmacoldgico con monoterapia.
Desenlace (outcome): Mortalidad, eventos cardiovasculares, efectos adversos graves con
seguimiento 12 a 36 meses.

B. BUSQUEDA DE EVIDENCIA

Se realizé una busqueda general de revisiones sistemdticas asociadas al tema de “Hypertension”. Las
bases de datos utilizadas fueron: Cochrane database of systematic reviews (CDSR); Database of
Abstracts of Reviews of Effectiveness (DARE); HTA Database; PubMed; LILACS; CINAHL; PsychINFO;
EMBASE; EPPI-Centre Evidence Library; 3ie Systematic Reviews and Policy Briefs Campbell Library;
Clinical Evidence; SUPPORT Summaries; WHO institutional Repository for information Sharing; NICE
public health guidelines and systematic reviews; ACP Journal Club; Evidencias en Pediatria; y The JBI
Database of Systematic Reviews and implementation Reports. No se aplicaron restricciones en base
al idioma o estado de publicacidn. Dos revisores de manera independiente realizaron la seleccion de
los titulos y los resimenes, la evaluacidn del texto completo y la extraccion de datos. Un investigador
experimentado resolvid cualquier discrepancia entre los distintos revisores. En caso de considerarse
necesario, se integraron estudios primarios?.

Seleccionadas las revisiones sistematicas o estudios primarios asociadas a la tematica, se clasificaron
en funcién de las potenciales preguntas a las que daban respuesta. Al momento de definir la pregunta
la evidencia ya se encontraba previamente clasificada segln intervenciones comparadas. Los
resultados se encuentran alojados en la plataforma Living Overview of the Evidence (L-OVE), sistema
gue permite la actualizacidn periddica de la evidencia.

1 Para revisar la metodologia, las estrategias y los resultados de la busqueda, favor revisar el informe “Busqueda sistemdtica
de evidencia de los efectos deseables e indeseables” en la seccidon se método de la Guia de Practica Clinica respectiva.



C. SINTESIS DE EVIDENCIA

Resumen de la evidencia identificada

Se identificaron 1 revisidn sistematica que incluyen 3 estudios primarios, de los cuales todos
corresponden a ensayos aleatorizados. Para mas detalle ver “Matriz de evidencia”?, en el siguiente
link: Terapia combinada de primera linea para hipertensidn arterial

Tabla 1: Resumen de la evidencia seleccionada

Revision Sistematica 1[1]

Estudios primarios 3 [2-4], todos ensayos aleatorizados

Estimador del efecto
Considerando que una revision sistematica [1] incluye todos los ensayos aleatorizados relevantes [2-
4], se decidio reutilizar sus metanalisis para construir la tabla resumen de resultados.

Metanalisis
Mortalidad
Combination  Monotherapy Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
BEMEDICT-A 2004 1 115 0 M5 498%  5458[0.23,136.04] i +
FPREMIER 2003 0 54 1 a4 A01% 0.33[0.01, 7.86] i
REASOMN 2001 i g3 i i3 Mot estimable
Total (95% CI) 233 335 100.0%  1.35[0.08, 21.71] e ——
Total events 1 1
_I?et?;ogeneltyl:l T?fu :;fsﬂ;;hlpzju.ﬁszé di=1{P=022)17=34% T o A pr
estfor overall effect Z=0.21 (P = 0.83) Favours combination Favours monotherapy

Eventos cardiovasculares

Combination  Monotherapy Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
BEMEDICT-A 2004 1 115 2 M5 47T 0% 0.93 [0.049, 10.20] B
FREMIER 2003 i 54 1 54 2645% 0.33[0.01, 7.86] =
REASOM 2001 1 63 ] BE  26.8% 314013, 7a64] =
Total (95% CI) 233 335 100.0% 0.98 [0.19, 5.02] ——e
Total events 2 3
_I?et?;ogeneltyl:l T?fu t:zD—DDU |jC:3hIP:—Dﬁgg?é df =2 {(P=061)F=0% 'D.D'I Df'l 110 1DD'
estfor overall effect 2= 0.03 (P = 0.98) Favours combination Favours monotherapy

Efectos adversos serios

Combination Monotherapy Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup  Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI
BEMEDICT-A 2004 23 1145 a1 218 B2E% 0.84 (054 1.31] ——
FREMIER 2003 2 54 T a4 239% 028 (006 1.29] + bl
REASOMN 2001 3 63 1 GG  13.8% 314 [0.34, 29.47] *
Total (95% CI) 233 335 100.0%  0.77[0.31,1.92] ———
Total events 28 59

it == SChir= = = HEE } } } ] t |
_Il—_ietf;ogenmtyl.l T?fu ;ZD_EES 5l::ﬁth'—_SD.SSDB, df=2{(P=018); 7= 39% 0 0 o' 5 : 10

estfor overall effect 7= 0.55 (P = 0.58) Favours combination Favours monotherapy

2 Matriz de Evidencia, tabla dindmica cuyas filas representan las revisiones sistematicas y en las columnas los estudios
primarios que responden una misma pregunta. Los recuadros en verde corresponden a los estudios incluidos en las
respectivas revisiones. La matriz se actualiza periddicamente, incorporando nuevas revisiones sistematicas pertinentes y
los respectivos estudios primarios


http://www.epistemonikos.org/matrixes/5b350dd97aaac8222ff93de8

Tabla de Resumen de Resultados (Summary of Findings)

ARTERIAL

INICIAR TRATAMIENTO FARMACOLOGICO CON MONOTERAPIA COMPARADO CON COMBINADO EN PACIENTES CON HIPERTENSION

Poblacion

Hipertension arterial

Intervencion

Iniciar tratamiento farmacolégico combinado

Comparacion

Desenlaces

Efecto
relativo
(IC 95%)
Estudios/
pacientes

Iniciar tratamiento farmacoldgico con monoterapia

Efecto absoluto estimado*

Mono-
terapia

combinado

Diferencia
(IC 95%)

Certeza de
F]
evidencia
(GRADE)

Mensajes clave en
términos sencillos

La terapia combinada
podria aumentar la

?oRéJ;I:S mortalidad. Sin embargo
! Diferencia: existe considerable
. 21,71) . . .
Mortalidad 1 mas por , | incertidumbre de este
- - 3 por S5 00, .
(seguimiento 4 por 1000 1000 (3 - efecto, y ademas, la
3 ensayos/ 1000 Baja . . ,
12 a 36 meses) 568 menos a 62 diferencia podria ser
. mas) demasiado pequefia para

pacientes . .

[2-4] ser considerada importante
por las personas
hipertensas.

RR: 0,98

Eventos (0,193 Diferencia: La te,rapla cF)mIS)ln?da
cardiovascular 5,02) 0 menos podria no disminuir los

- 9 por APOO* | eventos cardiovasculares.

es 9 por 1000 por 1000 ; . .
- 3 ensayos/ 1000 Baja Sin embargo, existe
(seguimiento (7 menos a .
568 . considerable
12 a 36 meses) . 36 mas) ) .

pacientes incertidumbre.

[2-4]

RR: 0,77

Efectos (0,31a . . La terapia combinada
Diferencia: , . .

adversos 1,92) 40 menos podria reducir el riesgo de

graves - 176 por 136 por or 1000 BBOO! | efectos adversos graves, sin

(seguimiento 3 ensayos 1000 1000 P Baja embargo, existe
(122 menos .

12a36 /568 , considerable

. a 162 mas) . .
meses)** pacientes incertidumbre.
[2-4]

RR: Riesgo relativo.

IC 95%: Intervalo de confianza del 95%
GRADE: Grados de evidencia Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation.

* El riesgo CON monoterapia esta basado en el riesgo del grupo control en los estudios. El riesgo CON combinado (y su intervalo
de confianza) estd calculado a partir del efecto relativo (y su intervalo de confianza).
**Definido por International Conference on Harmonisation Guidelines [5], que incluye cualquier evento que conduzca a la
muerte, que ponia en peligro la vida, requirié hospitalizacién o prolongacién de la hospitalizacion existente, dio lugar a una
discapacidad persistente o significativa, o una anomalia congénita / defecto de nacimiento.
1 Se disminuyd la certeza de evidencia dos niveles por imprecisién, dado que el numero estudiado de pacientes es muy pequefio
y el intervalo de confianza es amplio.

Fecha de elaboracion de la tabla: Julio, 2018
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