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Resumen

Objetivo: Analizar la proporcion de pacientes que mantiene los valores de presion arterial (PA)
dentro del objetivo terapéutico establecido para reducir el riesgo cardiovascular tras el inter-
cambio terapéutico de antagonistas del receptor de angiotensina Il (ARA-II).

Métodos: Estudio observacional, analitico, prospectivo y longitudinal, con analisis pre-post. Se
incluyeron pacientes en tratamiento con ARA-II no incluidos en la guia farmacoterapéutica del
hospital en los que se realizé un intercambio terapéutico normalizado de ARA-II. Variable res-
puesta: proporcion de pacientes que mantienen los valores de PA dentro del objetivo terapéuti-
co establecido para la prevencién de accidentes cardiovasculares. Otras variables: valores de PA
sistolica (PAS) y diastdlica (PAD) el mes previo al ingreso y tras el intercambio terapéutico, me-
dicamentos antihipertensivos, comorbilidades.

Resultados: Se incluyé a 37 pacientes. Tras el intercambio terapéutico el 81,08% de los pacien-
tes mantiene los valores de PA dentro del objetivo establecido por la European Society of Hyper-
tension-European Society of Cardiology Committee. Diferencia PAS: 4,82 (intervalo de confianza
[IC] del 95%, —1,09 a 10,74; p = 0,107); diferencia PAD: —0,15 (IC del 95%, —3,27 a 2,97;
p =0,924) y, por tanto, sin significacion clinica.

Conclusiones: El procedimiento normalizado para intercambio terapéutico de ARA-II es efectivo
y seguro para los pacientes en términos de mantenimiento de la PA, permitiendo un adecuado
control de la PA durante la estancia hospitalaria.
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Abstract

Objective: To analyse the proportion of patients whose blood pressure values have remained
within the established therapeutic aim, so as to reduce cardiovascular risk following therapeutic
exchange of angiotensin Il receptor antagonists (AlIRA.)

Methods: Analytical, observational, prospective, longitudinal study with pre-post analysis.
Patients undergoing AlIRA treatment who were not included in the hospital’s pharmaco-therapeutic
guide were included in the study over those who had undergone a normalised therapeutic
exchange of AlIRA. Variable response: proportion of patients whose blood pressure levels (BP
levels) remained within the established therapeutic aim for the prevention of cardiovascular
accidents. Other variables: systolic and diastolic blood pressure values (SBP and DBP) in the
month prior to hospitalisation and after therapeutic exchange, antihypertensive medication,
comorbidities.

Results: 37 patients were included in the study. Following therapeutic exchange, 81.08%
maintained BP values within the range established by the European Society of
Hypertension-European Society of Cardiology Committee. SBP difference: 4.82 (confidence
interval [CI] 95%: —1.09 to 10.74; p = 0.107); DBP difference: —0.15 (Cl 95%: —3.27 to 2.97;
p = 0.924), and therefore not clinically significant.

Conclusions: The normalised procedure for therapeutic exchange of AlIRA is effective and safe
for patients in terms of maintaining BP, which allows for adequate control of BP during the
hospital stay.

© 2008 SEFH. Published by Elsevier Espafia, S.L. All rights reserved.

Introduccion

Entre las funciones del farmacéutico de hospital se encuen-
tran la seleccion y revision objetiva de los medicamentos, y
el desarrollo de directrices que sienten las bases para su
utilizacion racional expresadas a través de protocolos y cri-
terios explicitos que potencian la posibilidad de obtener re-
sultados farmacoterapéuticos 6ptimos en el paciente?.

La aplicacion de sistemas de guia farmacoterapéutica
(GFT) en los hospitales conlleva la necesidad de estable-
cer criterios de actuacion ante la prescripcion de trata-
mientos procedentes del medio ambulatorio con
medicamentos no incluidos en la GFT. Esto ha llevado a
que se desarrollen programas de intercambio terapéutico
(IT) complementarios a la GFT, con el fin de proponer el
uso de la mejor alternativa terapéutica disponible entre
los farmacos seleccionados en una institucion, entendién-
dose como alternativa terapéutica la posibilidad de inter-
cambiar medicamentos, de forma consensuada, con
diferentes estructuras quimicas pero de la misma clase
farmacoldgica o terapéutica, que normalmente se espera
que posean efectos terapéuticos y reacciones adversas si-
milares cuando se administran a dosis terapéuticamente
equivalentes?.

Segun el grupo GENESIS de la Sociedad Espafiola de Far-
macia Hospitalaria, el IT se puede definir como la sustitu-
cion de medicamentos terapéuticamente equivalentes
realizada por el farmacéutico basandose en unos criterios
consensuados y establecidos con anterioridad?®. En este sen-
tido, el objetivo del IT es garantizar la continuidad del tra-
tamiento en el paciente y favorecer el uso eficiente de los
farmacos*. Asimismo, los procedimientos normalizados de IT

deben actualizarse de forma constante y se recomienda rea-
lizar estudios para evaluar la efectividad y seguridad de és-
tos, ademas de conocer el grado de satisfaccién de los
pacientes ante el IT.

En el caso particular del tratamiento de la hipertensién
arterial (HTA), actualmente se dispone de 6 grupos principa-
les de farmacos (diuréticos, bloqueadores beta, antagonis-
tas del calcio, inhibidores de la enzima de conversién de la
angiotensina [IECA], antagonistas del receptor de la angio-
tensina Il [ARA-II] y bloqueadores alfa), y en total hay
62 principios activos y mas de 100 especialidades farmacéu-
ticas incluyendo especialidades con asociaciones fijas de
antihipertensivos. Ademas, en estos grupos terapéuticos se
ha producido un incremento de los llamados farmacos me
too (farmacos con estructuras quimicas parecidas que no
son mas eficaces que los que ya hay en el mercado para la
misma indicacién), lo que no contribuye al uso racional del
medicamento®. Como consecuencia, los ARA-1l son uno de
los principales grupos de farmacos incluidos en los progra-
mas de IT.

La hip6tesis que nos planteamos es que el protocolo de IT
de ARA-Il implantado en nuestro hospital es efectivo y segu-
ro en el mantenimiento de la presion arterial (PA) en pa-
cientes hospitalizados en una unidad de traumatologia. Para
comprobar esta hipotesis, se establecié como objetivo prin-
cipal analizar la proporcién de pacientes que mantiene los
valores de PA dentro del objetivo terapéutico establecido
para reducir el riesgo cardiovascular tras el intercambio te-
rapéutico de ARA-II. Otros objetivos secundarios fueron ana-
lizar las variaciones en los valores de PA en los pacientes
tras el IT de ARA-II en el tratamiento de la HTAy su poten-
cial significacion clinica.
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Figural Procedimiento normalizado de intercambio terapéutico de antagonistas del receptor de la angiotensina Il implantado en

el hospital.

Métodos

Para evaluar la efectividad del IT de ARA-II se realiz6 un es-
tudio observacional, analitico, prospectivo y longitudinal,
con analisis intrasujeto utilizando el histérico de valores de
PA aportado por los pacientes.

En el estudio se incluyeron a todos los pacientes mayores
de 18 afios, con HTA en tratamiento con ARA-II que ingresa-
ron a cargo del servicio de cirugia ortopédica y traumatol6-
gica, que dieron su consentimiento verbal para participar en
el estudio. Se excluyeron del estudio a los pacientes en los
gue no se realizé ningun IT de ARA-II, a los que se realiz6 un
IT de otros farmacos antihipertensivos, asi como a los pa-
cientes con una estancia hospitalaria menor de 5 dias, y a
los que no pudieron aportar un histérico de valores de PA del
mes anterior al ingreso. El reclutamiento de los pacientes se
realiz6 siguiendo un sistema de muestreo consecutivo
(muestreo no probabilistico). El IT de ARA-II se realizé segin
el procedimiento normalizado establecido en el hospital
(fig. 1) teniendo en cuenta que el Unico ARA Il incluido en la
GFT es losartan 50 mg.

La variable respuesta principal fue el porcentaje de pa-
cientes que mantienen los valores de PA dentro del objetivo
terapéutico establecido para la prevencion de accidentes
cardiovasculares. La variable respuesta secundaria ha sido
la diferencia en los valores de PA sist6lica (PAS) y PA diasto-
lica (PAD) tras el IT. Los valores de PAS y PAD objetivos del
tratamiento antihipertensivo que se han considerado en el
estudio son los indicados por la European Society of Hiper-
tension y la European Society of Cardiology, considerandose

la reduccion de estos valores de PA objetivo para pacientes
con comorbilidades como diabetes, etc..

Otras variables que se consideraron en ambos grupos de
pacientes fueron:

— Valores de PAS y PAD ambulatorias, obtenidas del registro
propio del paciente en el control habitual que se realiza
en las oficinas de farmacia y/o centros de salud. Se obtu-
vo la media de los valores del tltimo mes previo al ingre-
so hospitalario.

— Tratamiento antihipertensivo: principios activos utilizados.

— Diagnostico principal.

— Edad, sexo e indice de masa corporal.

Segun las guias de consenso acerca del tratamiento cré-
nico en el perioperatorio’, se recomienda suspender el tra-
tamiento con ARA-Il en el perioperatorio inmediato,
reintroduciéndose el tratamiento domiciliario habitualmen-
te a las 24-48 h de la cirugia si no hay complicaciones. Asi,
aunque se han recogido de forma diaria los valores de PA,
s6lo se consideraron validos a partir de las 24 h tras la rein-
troduccién del farmaco y siempre tras 48 h tras la cirugia,
de este modo se asegur6 un periodo de lavado para eliminar
el efecto del ARA-Il que tomaba el paciente de forma créni-
ca en el ambito ambulatorio.

La medida de PA se realiz6 diariamente en el mismo inter-
valo horario (a primera hora de la mafiana) y utilizando un
tensiometro de brazo automéatico correctamente calibrado.
El resto de informacion se recogi6 de forma indirecta a tra-
vés de una entrevista con el paciente.
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Tabla 1 Caracteristicas basales de los pacientes incluidos

en el estudio (n = 37)

Variables Resultados (n; %)

Sexo (varones/mujeres) 17/20
Edad?® (media; DE) 65,67 (10,26)
IMC (kg/m?) (media; DE) 29,55 (5,98)
Grado de hipertension® (n; %)

Grado 0 26 (70,3)

Grado 1 7 (18,9)

Grado 2 4 (10,8)
Comorbilidades (n; %)

Sin comorbilidades 18 (48,6)

Dislipemia 17 (46)

Diabetes 25,4
ARA-1I en tratamiento crénico

Valsartan 25 (67,6)

Irbesartan 6 (16,2)

Eprosartan 4 (10,8)

Candesartan 2 (5,4)
Otros antihipertensivos (n; %)

Ninguno 15 (40,5)

Diuréticos 10 (27)

Antagonistas del calcio 9 (24,3)

IECA 3(8,2)

ARA-II: antagonistas del receptor de la angiotensina Il;

DE: desviacion estandar; IECA: inhibidor de la enzima de
conversion de la angiotensina; IMC: indice de masa corporal.
3Edad en afios.

bClasificacion de los valores de presion arterial (PA) segln las
guias del European Society of Hypertension-European Society
of Cardiology Comité.

Se realiz6 para variables categoricas la prueba z de
comparacion de proporciones o pruebas exactas (si no se
cumplen las condiciones de aplicacion de la prueba z), y para
variables cuantitativas la prueba t para muestras
independientes o la prueba no paramétrica T de Wilcoxon.
En todos los casos se consideré un valor p de Fisher de

0,05 para encontrar diferencias significativas.

Se realiz6 el calculo del tamafio muestral, y se consideré
un error alfa del 5%, con una potencia para detectar dife-
rencias del 80%, considerando un 20% de pares discordantes
como clinicamente significativo. Resultando que era necesa-
rio incluir a 37 pacientes en el estudio.

Andlisis estadistico

Las variables categoricas se estudiaron basandose en su fre-
cuencia absoluta y relativa de aparicién. Las variables cuan-
titativas se estudiaron basandose en sus medidas de
tendencia central (media o mediana) y dispersion (desvia-
cion estandar). La normalidad de la distribucién de las va-
riables se estudié con la prueba de Shapiro-Wilk,
aceptandose el supuesto de normalidad si p > 0,05.

Para la comparacién de las medidas intrasujeto se utilizé
la prueba de McNemar para variables categoéricas, aplicando
la correccion de Yates (si el nimero de pares cambiantes es
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Figura 2 Relacion entre los valores de presion arterial sistoli-
ca antes (PAS0) y después (PAS1) del intercambio terapéutico.

inferior a 10), y para variables cuantitativas la prueba de
la t de Student para datos emparejados o la prueba T de
Wilcoxon para datos emparejados si la distribucién de las
variables no sigue una distribucién normal.

En todos los casos se establecié un valor p de Fisher
< 0,05 para establecer diferencias significativas. Se deter-
mino el intervalo de confianza (IC) de la diferencia (d,) para
evaluar la magnitud verdadera de la diferencia encontrada
y su significacion clinica. Los IC utilizados fueron en todos
los casos del 95%.

Resultados

La duracidn del estudio fue de 3 meses. Durante este perio-
do se incluyé a un total de 37 pacientes basandonos en el
calculo del tamafio muestral realizado. Los resultados de las
pruebas de normalidad indican que las variables estudiadas
se ajustan a un distribucién normal (p > 0,05 en prueba de
Shapiro-Wilk), por lo que se utilizaron pruebas paramétricas
en el anélisis estadistico (McNemar, prueba z y prueba t se-
gun el tipo de variable y medida).

En la tabla 1 se muestran las caracteristicas basales de los
pacientes incluidos en el estudio. Los principales motivos
identificados de ingreso de los pacientes incluidos en el es-
tudio fueron fractura de cadera (63,6%) y fractura de fémur
(22,7%). La estancia media de los pacientes fue de 8,55 dias
(IC del 95%, 2,75 a 14,35 dias) con una mediana de 6 medi-
das de PA vélidas por paciente. El andlisis pre-post realizado
muestra como el 81,08% (n = 30/37) de los pacientes man-
tenia valores normales de PA tras el IT, con un incremento
no significativo del 8% con respecto al periodo ambulatorio
(prueba de McNemar con correccion de continuidad de Ya-
tes: x2=0,5000y p = 0,239). Los descensos de PAS han sido
més acusados que en los valores de PAD. En la figura 2 se
muestra la relacion entre la PAS antes y después del IT, y se
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Tabla 2 Resultados de la prueba de significacion intrasujeto entre los valores de presion arterial (PA) domiciliaria y durante
la estancia hospitalaria (media, maximo y minimo) en los pacientes incluidos en el estudio (n = 37)

PAO PAL d, IC del 95% d, t de Student* p
PAS (mmHg) 135,14 (100-160) 130,32 (108-165) 4,82 —1,09 a 10,74 1,658 0,107
PAD (mmHg) 73,91 (60-100) 74,05 (64-92) —0,15 —3,27 a 2,97 —0,096 0,924

d,: diferencia observada entre los valores de presién arterial (PAO - PA1); PAD: presion arterial diastolica; PAS: presion arterial
sistolica; PAO: presion arterial ambulatoria; PAL: presion arterial tras intercambio terapéutico.
3Resultado del estadistico t de Student para muestras relacionadas, con p = 0,05 para encontrar diferencias significativas.

puede observar que, en general, hay una reduccion en los
valores de PAS que permite en la mayoria de los pacientes
reducir su grado de hipertension (cuadrantes Ay C). No obs-
tante, en 5 pacientes (13,51%) con valores controlados de
PA en el ambito ambulatorio, al menos en el mes previo al
ingreso, se observé un incremento en los valores de PAS,
incrementandose incluso su grado de HTA (cuadrante D). Por
otra parte, de los 11 pacientes con HTA no controlada en el
ambito ambulatorio, el 24,32% (n = 9/37) mejoré los valores
de PA tras el IT (cuadrante A), y no se observé ninglin cam-
bio en el control de la PA en dos pacientes (cuadrante B).

En la tabla 2 se muestran los resultados del anélisis intra-
sujeto de los valores de PAS y PAD. En este sentido se obser-
va que tras el IT se produce en promedio un descenso de la
PAS de unos 5 mmHg, y de cerca de 1 mmHg en la PAD. Los
valores del IC del 95% muestran una reduccion de cerca de
11 mmHg en los valores de PAS.

Discusién

La estandarizacion y normalizacion de los procesos conduce
a una mejora de la calidad de los servicios y del cuidado del
paciente. En este sentido, la normalizacion de procedimien-
tos para el IT reduce los posibles errores de medicacion aso-
ciados a la variabilidad observada en este procedimeinto®.
El procedimiento normalizado para el IT de ARA-II disponible
en nuestro centro se implanto tras una exhaustiva revision
bibliografica, en la que se analizaron una serie de estudios
que comparan la efectividad de los ARA-Il respecto a otros
farmacos antihipertensivos. Dado que los trabajos que com-
paran la actividad de los diferentes ARA-1I comercializados
son escasos Y si las posibles diferencias que hay pueden tra-
ducirse en una mayor efectividad clinica®, a la hora de rea-
lizar este estudio se parti6 de la premisa de que todos los
ARA-II son igualmente efectivos en el tratamiento de la HTA,
con una accion hipotensora muy similar en cuanto al inicio
de accion, efecto antihipertensivo maximo y duracion de la
accion?0.

Aunque se sigue considerando a estos farmacos como al-
ternativa a los IECA en el tratamiento de la HTAY13, el con-
sumo de ARA-II en Espafia se ha incrementado en los ultimos
afios4, con valsartan como el ARA-II de mayor consumo en
los altimos 5 afios'**. Esta situacion es acorde con los resul-
tados obtenidos en nuestro estudio, donde valsartan fue el
ARA-II utilizado en el &mbito ambulatorio por la mayor parte
de los pacientes incluidos en el estudio (tabla 1), y en la
mayor parte de los casos (80%) estaba asociado a diuréticos
tiazidicos.

Tras el IT se han observado, en el 43,24% (n = 16/37), mo-
dificaciones significativas en los valores de PA, sobre todo
descensos en los valores de PAS, que han permitido reducir
el grado de HTA (fig. 2). Es mas, se ha observado un incre-
mento en el nimero de pacientes con valores de PA dentro
del objetivo terapéutico (8%), que puede deberse al efecto
combinado de la dieta, del cambio de tratamiento y a la
posible mejor adherencia al tratamiento durante la estancia
hospitalaria. Sélo en 5 pacientes se ha observado un peor
control de la PA tras el intercambio terapéutico. Por otra
parte, dado que pacientes con HTA grado 2 si han consegui-
do normalizar los valores de PA tras el IT, el grado de hiper-
tensién no parece limitar la aplicacion del protocolo de IT a
este tipo de pacientes.

Tras el analisis intrasujeto realizado, no se han encontra-
do diferencias significativas entre los valores medios de PAS
y PAD tras el IT y los valores de PA en el &mbito ambulatorio.
En el caso de la PAD, las diferencias encontradas no son cli-
nicamente relevantes ya que el limite superior del intervalo
obtenido es inferior a los 5 mmHg que marcan los expertos
como valor que sefiala una diferencia clinicamente significa-
tiva en la efectividad de farmacos antihipertensivos'”8. Sin
embargo, en el caso de la PAS, el limite superior del interva-
lo es de unos 11 mmHg, de forma que esta diferencia podria
llegar a ser clinicamente relevante ya que podria suponer
una reduccidn excesiva de la PAS tras el IT, con riesgo de
producir hipotension en los pacientes. No obstante, valores
bajos de PAS son mejor tolerados que valores bajos de PAD,
ya que esta ultima es la presién que hay en las arterias
cuando el corazén esta en reposo y, por tanto, una hipoten-
sion diastolica si que podria afectar la perfusién sanguinea a
los tejidos, en especial al miocardio. Por tanto, la disminu-
cion observada en los valores de PAS de en torno 11 mmHg
no presenta, a nuestro entender, significacion clinica en tér-
minos de morbilidad y, en todo caso, ha permitido en algu-
nos pacientes reducir su grado de HTA. De hecho, ningin
paciente requirié modificaciones de dosis de algin farmaco
antihipertensivo o la adicién de otro farmaco durante la es-
tancia hospitalaria, ni presento crisis hipertensivas o situa-
ciones de hipotensién.

Aunque nuestro estudio se ha realizado con pacientes qui-
rargicos, hay varios trabajos con pacientes no quirudrgicos y
pacientes no hospitalizados en los que se han obtenido re-
sultados similares. Asi, mientras en un estudio realizado por
Fogari et al*® en pacientes hipertensos no hospitalizados se
observ6 que valsartan reducia los valores de PA de forma
mas rapida y en mayor magnitud en comparacion con losar-
tan o telmisartan, en otro trabajo realizado Elliot et al®
sobre una poblacion similar de pacientes no se observaron
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diferencias entre losartan y valsartan en cuanto a la reduc-
cioén de la PA. Por otra parte, en un metaanalisis en el que se
incluyeron 43 ensayos clinicos (n = 11.281 pacientes) con-
trolados con placebo en el que se compar6 losartan con val-
sartan, irbesartan y candesartan, tampoco se encontraron
diferencias clinicas apreciables ni sobre la PAS ni sobre la
PAD, presentando los 4 farmacos una efectividad similar en
la disminucién de la PA?. Todos estos trabajos refuerzan
nuestros resultados, si bien estan realizados en pacientes no
hospitalizados. No obstante, el trabajo realizado por Peris
Mati et al? con pacientes ancianos institucionalizados mues-
tra que el IT de los ARA-II por losartan es efectivo y seguro,
con diferencias minimas en los valores de PAS y PAD, y en
concordancia con los resultados que hemos obtenido.

En conclusién, segin los resultados obtenidos y teniendo
en cuenta los posibles sesgos no controlados y las limitacio-
nes del estudio, se puede concluir que los valores de PAS y
PAD no presentan alteraciones clinicamente significativas
tras el IT de ARA-II por losartan, por lo que el protocolo de
IT de ARA-II disponible en el hospital es efectivo y seguro,
no produciendo un menor control de la PA ni situaciones de
hipotension en los pacientes. Aunque se podria extender la
utilizacion de este protocolo de IT a otro tipo de pacientes,
seria necesario realizar un seguimiento estrecho del pacien-
te, asi como realizar estudios en estos pacientes para eva-
luar su efectividad y seguridad.

Bibliografia

1. Llopis P, Tortajada JJ, Jiménez NV. Sistema de Guia Farmaco-
terapéutica: criterios para su aplicacion. Farm Hosp. 1997;21:
123-6.

2. ASHP Council on Professional Affairs. ASHP guidelines on formu-
lary system management. Am J Hosp Pharm. 1992;49:649-52.

3. Delgado O, Puigventos F. Normas y procedimientos para el in-
tercambio terapéutico. Sociedad Espafiola de Farmacia Hospi-
talaria, 2003. Disponible en: www.sefh.es/sefhdescargas/ar-
chivos/intercambio_terapeutico.pdf

4. Porta Oltra B, Borras Almenar C, Jiménez Torres NV. Normaliza-
cion del intercambio terapéutico de antagonistas del receptor
de la angiotensina-1l para el tratamiento de la hipertension en
el medio hospitalario. Farm Hosp. 2005;29:104-12.

5. Baos Vicente V. La calidad en la prescripcion de medicamentos.
Inf Ter Sist Nac Salud. 1999;23:45-54.

6. Mancia G, De Backer G, Dominiczak A, Cifkova R, Fargar R, Ger-
mano G; for the Task Force for the Management of Arterial Hy-
pertension of the European Society of Hypertension (ESH) and
of the European Society of Cardiology (ESC). 2007 Guidelines
for the Management of Arterial Hypertension. J Hypertens.
2007;25:1105-87.

7. Roig RJ, Mercadal O, Masanes J. Manejo perioperatorio de la
medicacion croénica no relacionada con la cirugia. Ann Med In-
tern. 2004;21:287:98.

8. Cholvi Llovell M, Climente Marti M. Evaluacién de un algoritmo
para el intercambio terapéutico de antagonistas del calcio.
Farm Hosp. 2002;26;283-6.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

. Redén J, Ferrairo CM. Eficacia clinica de losartan: ;existen di-

ferencias con otros antagonistas de los receptores AT1 de angio-
tensina I1? Med Clin (Barc). 2000;114 Supl 1:23-8.

Song JC, White M. Pharmacologic, pharmacokinetic, and thera-
peutic differences among Angiotensin Il receptor antagonists.
Pharmacotherapy. 2000;20:130-9.

Dahlof B, Devereux RB, Kjeldsen SE, Julius S, Beevers G, De
Faire U, et al. LIFE Study Group: cardiovascular morbidity and
mortality in the losartan intervention for endpoint reduction
hypertension study (LIFE): a randomised trial against atenolol.
Lancet. 2002;359:995-1003.

Lithell H, Hansson L, Skoog I, EImfeldt D, Hofman A, Olofsson B,
et al; for the SCOPE Study Group. The Study of Cognition and
Prognosis in the Ederly (SCOPE): principal results of a rand-
omized double-blind intervention trial. J Hypertens. 2003;
21:875-86.

Julius S, Kjeldsen SE, Weber M, Brunner HR, Ekman S, Hansson
L, et al for the VALUE trial group. Outcomes in hypertensive
patients at high cardiovascular risk treated with regimens
based on valsartan or amlodipine: the VALUE randomised trial.
Lancet. 2004;363:2022-231.

Grupos Terapéuticos y Principios Activos de mayor consumo en
el Sistema Nacional de Salud durante el afio 2004. Inf Ter Sist
Nac Salud. 2005;29:50-3.

Grupos Terapéuticos y Principios Activos de mayor consumo en
el Sistema Nacional de Salud durante el afio 2003. Inf Ter Sist
Nac Salud. 2004;28:121-4.

Grupos Terapéuticos y Principios Activos de mayor consumo en
el Sistema Nacional de Salud durante el afio 2006. Inf Ter Sist
Nac Salud. 2007;31:103-4.

Whelton PK, He J, Appel LJ, Cutler JA, Havas S, Kotchen TA, et
al. Primary prevention of hypertension: clinical and public
health advisory from the National High Blood Pressure Educa-
tion Program. JAMA. 2002;288:1882-8.

Lacourciére Y, Neutel JM, Schumacher H. Comparison of
fixed-dose combinations of telmisartan/hydrochlorothiazide
40/12.5 mg and 80/12.5 mg and a fixed-dose combination of
losartan/hydrochlorothiazide 50/12.5 mg in mild to moderate
essential hypertension: pooled analysis of two multicenter, pro-
spective, randomized, open-label, blinded-end point (PROBE)
trials. Clin Ther. 2005;27:1795-805.

Fogari R, Mugellini A, Zoppi A, Derosa G, Rinaldi A, Fogari E, et
al. Efficacy of losartan, valsartan,and telmisartan in patients
with mild to moderate hypertension: A double-blind, placebo
controlled, crossover study using ambulatory blood pressure
minitoring. Current Therapeutic Research. 2002;63:1-14.

Elliot WJ, Calhoun DA, De Lucca PT, Gazdick LP, Kerns DE, Zeldin
RK. Losartan versus valsartan in the treatment of patients with
mild to moderate essential hypertension: data from multicen-
ter, randomized, double-blind, 12-week trial. Clin Ther. 2001,
23:1166-79.

Colin PR, Spende JD, Williams B, Ribeiro AB, Saito I, Benedict
C, et al. Angiotensin Il antagonist for hypertension: are there
differences in efficacy? Am J Hypertens. 2000;13:418-26.

Peris Mati JF, Faus Felipe VJ, De la Vega Ortega A, Martinez
Romero G, Martinez Martinez MA. Intercambio terapéutico de
antagonistas del receptor de angiotensina-Il en pacientes an-
cianos institucionalizados. Aplicacién de un protocolo. Far
Hosp. 2003;27:290-7.



	Intercambio terapéutico de antagonistas del receptor de angiotensina II en pacientes hospitalizados en una unidad de traumatolog
	Introducción
	Métodos
	Análisis estadístico
	Resultados
	Discusión
	Bibliografía




