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Pregunta 4. En adultos de 18 afios a mas con diabetes mellitus 2 (DM2) e HTA esencial, y en
adultos de 80 ailos a mas con HTA esencial ¢qué terapia farmacoldgica se deberia brindar?

Introduccion

Gran parte de los pacientes con DM2 presentan también HTA lo que incrementa
significativamente el riesgo cardiovascular y por ende el desarrollo de complicaciones
cardiovasculares en el mediano y largo plazo. Adicionalmente, ambas enfermedades si no se
controlan adecuadamente podrian generar un dano renal significativo. Por ello, se considerd
necesario evaluar la evidencia cientifica respecto a las mejores opciones terapéuticas para estos
pacientes en los cuales coexisten ambas enfermedades.

Adicionalmente, el GEG considerd evaluar cual es la mejor opcién terapéutica en pacientes
mayores de 80 afos donde los limites de control de PA suelen ser mas complacientes (PA
>130/80 mmHg), y en quiénes se presentan caracteristicas clinicas particulares como son la
fragilidad, la polifarmacia, enfermedades crénicas asociadas, entre otras.

En ese sentido, se planted la siguiente pregunta clinica en la cual se evalian ambas poblaciones
descritas previamente.

Pregunta PICO abordada en esta pregunta clinica:

La presente pregunta clinica abordd dos preguntas PICO:

Pregunta Paciente / Intervencién /

PICO N° Problema Comparacion
4.1 Adultos de 18 afios a | IECA o ARA Il o CA o | Criticos:

mas con HTAy DM2 | BB o DT/ Placebo o | e Mortalidad por cualquier

IECAoARAIlloCAo causa

BBo DT e Mortalidad cardiovascular

e Accidente cerebrovascular

Desenlaces

e Eventos cardiovasculares
mayores

¢ Infarto de miocardio

e Eventos adversos serios

Importantes:
e Enfermedad cardiovascular
e Insuficiencia cardiaca
e Funcidén renal
e Cambio promedio de Ia
excreciéon de albumina urinaria
e Enfermedad renal en etapa
terminal
e Cambio promedio de la PAS
e Cambio promedio de la PAD
4.2 Adultos de 80 afios a | IECA o ARA Il o CA o | Criticos:
mas con HTA BB o DT/ Placebo o | e Mortalidad
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IECAo ARAlloCAo | e Mortalidad y  morbilidad

BB o DT cardiovascular

e Mortalidad y  morbilidad
cerebrovascular

e Mortalidad y morbilidad por
enfermedad coronaria

e Eventos adversos serios

Importantes:
e Cambio promedio de la PAS
e Cambio promedio de la PAD

DT: Diuréticos tiazidicos; IECA: Inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; ARA II:
Bloqueadores de los receptores de angiotensina Il; CA: Calcioantagonistas; BB: Betabloqueadores; PAS:
Presién arterial sistélica; PAD: Presion arterial diastolica.

Busqueda de RS:

Para esta pregunta, se realizé una busqueda de RS que hayan sido elaboradas como parte de
alguna GPC (Anexo N° 1) o publicadas como articulos cientificos (Anexo N° 2), que hayan
evaluado alguno de los desenlaces criticos o importantes priorizados por el GEG, y hayan sido
publicadas desde el 2017.

PICO 4.1. Poblaciéon: Adultos de 18 afios a mas con HTAy DM2

Se encontraron cuatro RS publicadas como articulo cientifico: Yao 2021 (42), Cativo 2021 (43),
Wang 2018 (44), Lv 2018 (45). A continuacion, se resumen las caracteristicas de las RS
encontradas:

. Fecha de la Desenlaces criticos o importantes que son
Puntaje en ; ) B
RS busqueda (mes 'y evaluados por los estudios (nimero de
AMSTAR-2 - .
afo) estudios por cada desenlace)
e Cambio promedio de la PAS (1 ECA
Yao 2021 10/14 Julio 2020 P ( )

e Cambio promedio de la PAD (1 ECA)

e Funcion renal (16 ECA)

e Cambio promedio de la excrecion de
Cativo 2021 11/14 Setiembre 2018 albumina urinaria (23 ECA)

e Cambio promedio de la PAS (21 ECA)

e Cambio promedio de la PAD (21 ECA)

e Mortalidad por cualquier causa (4 ECA)

e Accidente cerebrovascular (4 ECA)

e Eventos cardiovasculares mayores (2
ECA)

e Infarto de miocardio (4 ECA)

e Insuficiencia cardiaca (4 ECA)

e Enfermedad renal en etapa terminal (2
ECA)

e Cambio promedio de la PAS (11 ECA)

e Cambio promedio de la PAD (11 ECA)

Wang 2018 12/14 Diciembre 2015

e Mortalidad por cualquier causa (7 ECA)
Enero 2000 a

Lv 201 14 i i
v 2018 8/ Junio 2016 e Mortalidad cardiovascular (7 ECA)

e Accidente cerebrovascular (7 ECA)
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e Eventos cardiovasculares (8 ECA)
e Infarto de miocardio (7 ECA)
e Insuficiencia cardiaca (5 ECA)

*El puntaje del AMSTAR-2 se detalla en el Anexo N° 3.

PICO 4.2. Poblacién: Adultos de 80 afios a mas con HTA

Se encontré una RS potencial publicada como articulo cientifico: Musini 2019 (46). A
continuacion, se resumen las caracteristicas de las RS encontradas:

. Fecha dela Desenlaces criticos o importantes que son
Puntaje en . . p
RS busqueda (mes y evaluados por los estudios (nimero de
AMSTAR-2 i .
ano) estudios por cada desenlace)
e Mortalidad (8 ECA)
e Mortalidad y morbilidad cardiovascular
(7 ECA)
Musini 2019 13/14 Noviembre 2017 e Mortalidad % morbilidad
cerebrovascular (7 ECA)
e Mortalidad y morbilidad por
enfermedad coronaria (6 ECA)

*El puntaje del AMSTAR-2 se detalla en el Anexo N° 3.

Evidencia por cada desenlace:

PICO 4.1. Poblacion: Adultos de 18 aifos a mas con HTAy DM2

PICO 4.1.1. Comparacién: IECA o ARA Il vs. DT

Se evaluaron los siguientes desenlaces:

e Mortalidad por cualquier causa
o Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segun la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realizé6 un MA de 2 ECA (n=10073).
Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacion fueron pacientes con HTA y DM2 con una edad promedio
de 65.1 afios (rango de 52 a 68 afios de edad); procedente de Europa,
Norte América, India, Américas y Australasia.
= El escenario clinico fue ambulatorio (en el hogar o en la comunidad).
= Laintervencion fue brindar inhibidores del SRA tales como IECA o ARA
Il o inhibidores de la renina.
= El comparador fue brindar DT (clortalidona, indapamida, o
hidroclorotiazida).
= El desenlace se definié como la incidencia de la mortalidad a causa de
cualquier motivo durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.3
anos.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.
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e Mortalidad cardiovascular
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Accidente cerebrovascular
o Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segln la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Paraeste desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 1 ECA (n=9504). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se defini6 como Ila incidencia del accidente
cerebrovascular durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.3
afios.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Eventos cardiovasculares mayores
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Infarto de miocardio
o Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segun la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realiz6 un MA de 3 ECA (n=10143).
Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se defini6 como la incidencia del infarto de miocardio,
cuyos parametros clinico o laboratoriales no fueron especificados en la
RS, durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.3 afios.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Eventos adversos serios
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Enfermedad cardiovascular
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Insuficiencia cardiaca

o Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).

o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segln la herramienta AMSTAR-2 (12/14).

o Paraeste desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 1 ECA (n=9504). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:

= La poblacién, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
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= El desenlace se definid como la incidencia de insuficiencia cardiaca,
cuyos parametros clinico o laboratoriales no fueron especificados en la
RS, durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.3 afos.
El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Funcidn renal

O

Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Cambio promedio de la excrecién de albimina urinaria

O

Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Enfermedad renal en etapa terminal

(o]
©]

Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodolégica segun la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realiz6 un MA de 1 ECA (n=9504). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se definié como la incidencia de la enfermedad renal en
etapa terminal que requiere didlisis de mantenimiento, durante un
tiempo de seguimiento promedio de 2.3 afios.
El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Cambio promedio de la PAS

©]
o]

Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segln la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 3 ECA (n=3713). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se definié como el cambio promedio de la presién arterial
sistélica expresada en unidades de presién de milimetro de mercurio
(mmHg); medida al inicio de la intervencién y al final del seguimiento
durante un tiempo promedio de 2.3 afios.
El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Cambio promedio de la PAD

o]
o]

Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).

Se decidio tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segun la herramienta AMSTAR-2 (12/14).

Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 3 ECA (n=3713). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
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= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se definié como el cambio promedio de la presion arterial
diastdlica expresada en unidades de presién de milimetro de mercurio
(mmHg); medida al inicio de la intervencién y al final del seguimiento
durante un tiempo promedio de 2.3 afios.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

PICO 4.1.2. Comparacién: IECA o ARA Il vs. CA

e Mortalidad por cualquier causa
o Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segln la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Paraeste desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 4 ECA (n=9327). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacion fueron pacientes con HTA y DM2 con una edad promedio
de 65.1 afos (rango de 52 a 68 afios de edad); procedente de Europa,
Norte América, India, Américas y Australasia.
= El escenario clinico fue ambulatorio (en el hogar o en la comunidad).
= Laintervencidn fue brindar inhibidores del SRA tales como IECA o ARA
Il o inhibidores de la renina.
= El comparador fue brindar CA (como nisoldipina, amlodipina,
verapamilo, nifedipina, lercanidipina, nitrendipina, manidipina).
= El desenlace se definié como la incidencia de la mortalidad a causa de
cualquier motivo durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.2
afios.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Mortalidad cardiovascular
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Accidente cerebrovascular
o Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segln la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Paraeste desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 4 ECA (n=8903). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se defini6 como Ila incidencia del accidente
cerebrovascular durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.2
afios.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.
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e Eventos cardiovasculares mayores

©]
©]

Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segun la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 2 ECA (n=1616). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se defini6 como la incidencia eventos cardiovasculares
mayores, tales como infarto de miocardio fatal y no fatal, accidente
cerebrovascular fatal y no fatal, insuficiencia cardiaca congestiva fatal y
no fatal; durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.2 afios.
El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e [nfarto de miocardio

o
©]

Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segln la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realiz6 un MA de 4 ECA (n=8803). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacién, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= E| desenlace se definid como la incidencia del infarto de miocardio,
cuyos parametros clinico o laboratoriales no fueron especificados en la
RS, durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.2 anos.
El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Eventos adversos serios

o}

Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Enfermedad cardiovascular

O

Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e [nsuficiencia cardiaca

O

O

Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodoldgica segln la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 4 ECA (n=8903). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se definié como la incidencia de insuficiencia cardiaca,
cuyos parametros clinico o laboratoriales no fueron especificados en la
RS, durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.2 afos.
El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.
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e Funcidn renal

o Para este desenlace se contd con una RS: Cativo 2021 (43).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Cativo 2021 (43), debido a que tuvo
la mejor calidad metodolégica segln la herramienta AMSTAR-2 (11/14).
o Para este desenlace, la RS de Cativo 2021 realiz6 un MA de 16 ECA (n=No
reporta). Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblaciéon fueron pacientes con HTA y nefropatia diabética (diabetes
mellitus 2 o 1) con una edad promedio de 57 afios (rango de 38 a 63.1
afios de edad), indice de masa corporal promedio de 27.4 kg/m? (rango
de 22.7 a 31.0 kg/m?), y con una excrecién de albumina urinaria inicial
de 230 mg/dia o equivalente.
= El escenario clinico fue ambulatorio (en el hogar o en la comunidad).
= Laintervencion fue brindar inhibidores del SRA tales como IECA o ARA
Il.
= El comparador fue brindar CA (amlodipina, nifedipina, nitrendipina).
= El desenlace se definié como la tasa de filtrado glomerular posterior a
la intervencion; durante un tiempo de seguimiento promedio de 1 afio.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Cativo 2021, dado que su
busqueda fue reciente (setiembre 2018).

e Cambio promedio de la excrecién de albimina urinaria
o Para este desenlace se contd con una RS: Cativo 2021 (43).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Cativo 2021 (43), debido a que tuvo
la mejor calidad metodolégica segun la herramienta AMSTAR-2 (11/14).
o Para este desenlace, la RS de Cativo 2021 realiz6 un MA de 23 ECA (n=1805).
Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacién, escenario clinico, intervenciéon, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de funcién renal.
= El desenlace se definié como el cambio promedio de la excrecién de
albdmina urinaria expresada en mg de albdimina/g de creatinina;
medida al inicio de la intervencidn y al final del seguimiento durante un
tiempo promedio de 1 aio.
o El GEG consideré no necesario actualizar la RS de Cativo 2021, dado que su
busqueda fue reciente (setiembre 2018).

e Enfermedad renal en etapa terminal
o Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodolégica segun la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Paraeste desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 2 ECA (n=8253). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se definié como la incidencia de la enfermedad renal en
etapa terminal que requiere didlisis de mantenimiento, durante un
tiempo de seguimiento promedio de 2.2 afios.
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o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Cambio promedio de la PAS
o Para este desenlace se contd con dos RS: Cativo 2021 (43), Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodolégica segln la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 11 ECA (n=5281).
Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se definié como el cambio promedio de la presion arterial
sistolica expresada en unidades de presidon de milimetro de mercurio
(mmHg); medida al inicio de la intervencién y al final del seguimiento
durante un tiempo promedio de 2.2 afios.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Cambio promedio de la PAD
o Para este desenlace se contd con una RS: Cativo 2021 (43), Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodolégica segun la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Para este desenlace, la RS de Wang 2018 realiz6 un MA de 11 ECA (n=5281).
Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa.
= El desenlace se definid como el cambio promedio de la presién arterial
diastodlica expresada en unidades de presién de milimetro de mercurio
(mmHg); medida al inicio de la intervencién y al final del seguimiento
durante un tiempo promedio de 2.2 afios.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

PICO 4.1.3. Comparacién: IECA o ARA Il vs. BB

e Mortalidad por cualquier causa
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Mortalidad cardiovascular
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Accidente cerebrovascular
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Eventos cardiovasculares mayores
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.
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e Infarto de miocardio
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Eventos adversos serios
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Enfermedad cardiovascular
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Insuficiencia cardiaca
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Funcién renal
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Cambio promedio de la excrecién de albimina urinaria
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Enfermedad renal en etapa terminal
o Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Cambio promedio de la PAS
o Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodolégica segln la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Paraeste desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 4 ECA (n=1390). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacidn, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa en
la seccion 4.1.3.
= El desenlace se definiéd como el cambio promedio de la presién arterial
sistdlica expresada en unidades de presidon de milimetro de mercurio
(mmHg); medida al inicio de la intervencién vy al final del seguimiento
durante un tiempo promedio de 1.8 afios.
o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

e Cambio promedio de la PAD
o Para este desenlace se contd con una RS: Wang 2018 (44).
o Se decidié tomar como referencia la RS de Wang 2018 (44), debido a que tuvo
la mejor calidad metodolégica segun la herramienta AMSTAR-2 (12/14).
o Paraeste desenlace, la RS de Wang 2018 realizé un MA de 4 ECA (n=1390). Estos
tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacién, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad por cualquier causa en
la seccion 4.1.3.
= El desenlace se definié como el cambio promedio de la presion arterial
diastodlica expresada en unidades de presién de milimetro de mercurio
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(mmHg); medida al inicio de la intervencién vy al final del seguimiento
durante un tiempo promedio de 1.8 afios.
El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Wang 2018, a pesar de, que
su busqueda fue en diciembre 2015.

PICO 4.2. Poblacién: Adultos de 80 afios a mas con HTA

Se evaluaron los siguientes desenlaces:

e Mortalidad

o Para este desenlace se contd con una RS: Musini 2019 (46).

o Se decidié tomar como referencia la RS de Musini 2019 (46), debido a que tuvo
una calidad metodoldgica aceptable segun la herramienta AMSTAR-2 (13/14),
la busqueda se realizé recientemente, e incluyd el mayor nimero de estudios.

o Para este desenlace, la RS de Musini 2019 realizé6 un MA de 8 ECA (n=6701).
Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:

= La poblacién fueron pacientes con HTA mayores de 80 afios de edad,
procedentes principalmente de Europa, y América del Norte. Los
participantes tuvieron una prevalencia promedio aproximada del 12%
de fumadores.

= El escenario clinico fue ambulatorio (reclutado en la comunidad o en
los establecimientos de primer nivel de atencidn).

= Laintervencidn fue brindar tratamiento antihipertensivo (IECA, CA, DT)
administrados en monoterapia o en terapia combinada.

= El comparador fue brindar placebo o no brindar tratamiento
antihipertensivo.

= El desenlace se definié como la incidencia de la mortalidad total, la RS
no especifico a detalle, durante un tiempo de seguimiento promedio de
2.3 afos.

o El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Musini 2019 debido a que su

busqueda fue reciente (noviembre 2017).

e Mortalidad y morbilidad cardiovascular

(0]
(©]

Para este desenlace se contd con una RS: Musini 2019 (46).
Se decidié tomar como referencia la RS de Musini 2019 (46), debido a que tuvo
una calidad metodoldgica aceptable seguin la herramienta AMSTAR-2 (13/14),
la busqueda se realizé recientemente, e incluyd el mayor nimero de estudios.
Para este desenlace, la RS de Musini 2019 realizdé un MA de 7 ECA (n=6546).
Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacién, escenario clinico, intervencién, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad.
= Eldesenlace se definié como la incidencia de la mortalidad y morbilidad
cardiovascular, la cual incluye accidente cerebrovascular, enfermedad
coronaria, hospitalizacion o muerte por insuficiencia cardiaca
congestiva y otras muertes vasculares significativas como ruptura de
aneurisma; durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.2 afios.
No incluye angina, ataques isquémicos transitorios, procedimientos
quirurgicos o de otro tipo, o hipertension acelerada.
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El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Musini 2019 debido a que su
blusqueda fue reciente (noviembre 2017).

e Mortalidad y morbilidad cerebrovascular

O
O

Para este desenlace se contd con una RS: Musini 2019 (46).
Se decidié tomar como referencia la RS de Musini 2019 (46), debido a que tuvo
una calidad metodoldgica aceptable seglin la herramienta AMSTAR-2 (13/14),
la busqueda se realizé recientemente, e incluyé el mayor nimero de estudios.
Para este desenlace, la RS de Musini 2019 realizé un MA de 7 ECA (n=6546).
Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacién, escenario clinico, intervenciéon, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad.
= Eldesenlace se definié como la incidencia de la mortalidad y morbilidad
cerebrovascular, la cual incluye fatal o no fatal accidente
cerebrovascular, durante un tiempo de seguimiento promedio de 2.2
anos.
El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Musini 2019 debido a que su
busqueda fue reciente (noviembre 2017).

e Mortalidad y morbilidad por enfermedad coronaria

©]
o]

Para este desenlace se contd con una RS: Musini 2019 (46).
Se decidié tomar como referencia la RS de Musini 2019 (46), debido a que tuvo
una calidad metodoldgica aceptable segin la herramienta AMSTAR-2 (13/14),
la busqueda se realizé recientemente, e incluyd el mayor nimero de estudios.
Para este desenlace, la RS de Musini 2019 realizé un MA de 6 ECA (n=5263).
Estos tuvieron las siguientes caracteristicas:
= La poblacion, escenario clinico, intervencion, y comparador fueron
descritos en el desenlace previo de mortalidad.
= El desenlace se definié como la incidencia de la mortalidad y morbilidad
por enfermedad coronaria, la cual incluye fatal o no fatal infarto de
miocardio y muerte cardiaca subita o rapida, durante un tiempo de
seguimiento promedio de 2.5 afios.
El GEG considerd no necesario actualizar la RS de Musini 2019 debido a que su
busqueda fue reciente (noviembre 2017).

e Eventos adversos serios

O

Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Cambio promedio de la PAS

O

Ninguna de las RS encontradas evalud este desenlace.

e Cambio promedio de la PAD

O

Ninguna de las RS encontradas evalu6 este desenlace.
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PICO 4.1. Poblacion: Adultos de 18 afios a mas con HTAy DM2

PICO 4.1.1. Comparacién: IECA o ARA Il vs. DT
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Poblacion: Adultos de 18 afios a mas con HTAy DM2
Intervencion: IECA o ARA Il
Comparador: DT
Autores: Carolina Delgado Flores
Bibliografia por desenlace:
e Mortalidad por cualquier causa: RS de Wang 2018 (44).
e Mortalidad cardiovascular: No se encontré evidencia para este desenlace.
e Accidente cerebrovascular: RS de Wang 2018 (44).
e Eventos cardiovasculares mayores: No se encontrd evidencia para este desenlace.
e Infarto de miocardio: RS de Wang 2018 (44).
e Eventos adversos serios: No se encontro evidencia para este desenlace.
e Enfermedad cardiovascular: No se encontré evidencia para este desenlace.
o Insuficiencia cardiaca: RS de Wang 2018 (44).
e Funcion renal: No se encontro evidencia para este desenlace.
e Cambio promedio de la excrecién de albumina urinaria: No se encontro evidencia para este desenlace.
e Enfermedad renal en etapa terminal: RS de Wang 2018 (44).
e Cambio promedio de la PAS: RS de Wang 2018 (44).
e Cambio promedio de la PAD: RS de Wang 2018 (44).

Desenlaces Numero Interven- Compara- Efecto . .
. Importan . . . X Diferencia Interpreta-
(tiempo de ~cia y Tipo de cion: cion: relativo (IC 95%) Certeza cién*
seguimiento) estudio | IECA o ARA Il DT (IC 95%) .
Podria no
haber una
diferencia
Mortalidad por estadisticamen
cualquier RR: 0.99 te significativa
causa CRITICO 2 ECA NR/3796 NR/6277 (0.89a NE @@OO entre ambas
(media: 2.3 (10073) 1.10) BAJA® intervenciones
afios) con respecto a
la  mortalidad
por cualquier
causa.
Mor'Falldad CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
cardiovascular
Podria no
haber una
diferencia
Accidente RR: 1.06 estadisticamen
+ 1. te significativa
cerebrovascu- | oiieq | 1ECA NR/3510 NR/5994 | (0.89a NE BBOO | entre ambas
|a~r (media: 2.3 (9504) 1.26) BAJA® intervenciones
afios) con respecto al
accidente
cerebrovascu-
lar.
Eventos
cardiovascula- | CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
res mayores
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Podria no
haber una
diferencia
estadisticamen

Infarto de te significativa

. . RR: 0.96 entre ambas

miocardio critico | 3ECA NR/3842 NR/6301 | (0.84a NE DOOO | tervenciones

(njedla: 23 (10143) 1.10) MUY BAJA®* | o1 respecto al

afios) infarto de
miocardio,
aunque la
evidencia es
incierta.

Eventos . CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.

adversos serios

Enfermedad IMPOR- No se encontré evidencia para este desenlace.

cardiovascular TANTE
Probablement
e no hay una
diferencia

Insuficiencia RR: 1.15 estadisticamen

cardiaca IMPOR- 1ECA T DDDO | te significativa

(media: 2.3 TANTE (9504) NR/3510 NR/5994 qgga NE MODERADA® | entre  ambas

afios) 32) intervenciones
con respecto a
la insuficiencia
cardiaca.

Funcis | IMPOR- N S evidenci d |

uncion rena TANTE 0 se encontro evidencia para este desenlace.

Cambio

promediodela | |\ pp o

excrecion de No se encontré evidencia para este desenlace.

. TANTE

albumina

urinaria
Podria no
haber una
diferencia

Enfermedad estadisticamen

renal en etapa RR: 1.09 te significativa

terminal IMPOR- 1ECA NR/3510 NR/5994 (0.82a NE ®eC0 entre ambas

(media: 2.3 TANTE (9504) 1.45) BAJA® intervenciones

afios) con respecto a
la enfermedad
renal en etapa
terminal.
Por cada 1000
personas a las
que brindemos
IECA o ARA I
en lugar de los

Cambio Rango Rango DM: + 2.54 DT,

promedio dela | IMPOR- 3ECA promedio: promedio: mmHg DPP(O) | probablemen-

PAS (media: TANTE (3713) -21.0a-9.0 | -23.8a-114 (+1.29 a MODERADA¢ | te

2.3 afios) mmHg mmHg +3.79) aumentemos
2.54 mmHg la
PAS en
promedio
(+1.29 a

+3.79).
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Por cada 1000
personas a las
que brindemos
IECA o ARA I
en lugar de los

Cambio Rango Rango DM: +0.88 DT,

promedio dela | IMPOR- 3 ECA promedio: promedio: mmHg DPAPD(O) | probablemen-

PAD (media: TANTE (3713) -13.0a-85 -13.0a-9.5 i (+0.09 a MODERADA¢ | te

2.3 afios) mmHg mmHg +1.66) aumentemos
0.88 mmHg la
PAD en
promedio
(+0.09 a
+1.66).

HTA: Hipertensidn arterial; DM2: Diabetes Mellitus 2; IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; ARA Il:
bloqueadores de los receptores de angiotensina Il; DT: Diuréticos Tiazidicos; PAD: Presion arterial diastélica; PAS: Presion
arterial sistdlica; IC: Intervalo de confianza; RR: Riesgo relativo; DM: Diferencia de medias; NR: No reporta; NE: No
estimable.

*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ninglin término, moderada = probablemente,
baja = podria ser, muy baja = podria ser, aunque la evidencia es incierta.

Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Sedisminuyd dos niveles por imprecision: debido a que no fue estadisticamente significativo, y el intervalo de confianza
incluyé 0.9y 1.1.
b. Se disminuyd un nivel por inconsistencia: 12 de 40% a 80%.
Se disminuyd un nivel por imprecision: debido a que no fue estadisticamente significativo, y el intervalo de confianza
incluyd 1.1.
d. Se disminuyd un nivel por riesgo de sesgo: debido a que 50% a 70% de los estudios tuvieron bajo riesgo de sesgo.
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PICO 4.1.2. Comparacién: IECA o ARA Il vs. CA

Poblacion: Adultos de 18 afios a mas con HTA y DM2
Intervencion: IECA o ARA Il
Comparador: CA
Autores: Carolina Delgado Flores
Bibliografia por desenlace:
e Mortalidad por cualquier causa: RS de Wang 2018 (44).
e Mortalidad cardiovascular: No se encontré evidencia para este desenlace.
e Accidente cerebrovascular: RS de Wang 2018 (44).
e Eventos cardiovasculares mayores: RS de Wang 2018 (44).
o Infarto de miocardio: RS de Wang 2018 (44).
e Eventos adversos serios: No se encontro evidencia para este desenlace.
e Enfermedad cardiovascular: No se encontrd evidencia para este desenlace.
e Insuficiencia cardiaca: RS de Wang 2018 (44).
e Funcion renal: RS de Cativo 2021 (43).
e Cambio promedio de la excrecién de albumina urinaria: RS de Cativo 2021 (43).
e Enfermedad renal en etapa terminal: RS de Wang 2018 (44).
e Cambio promedio de la PAS: RS de Wang 2018 (44).
e Cambio promedio de la PAD: RS de Wang 2018 (44).

Desenlaces Numero Interven- Compara- Efecto . .
. Importan R . . . Diferencia Interpreta-
(tiempo de —cia y Tipo de cion: cion: relativo (IC 95%) Certeza cién*
seguimiento) estudio | IECAo ARAII CA (IC95%) ?
Probablement
e no hay una
diferencia
Mortalidad por estadisticamen
cualquier RR:1.03 te significativa
causa CRITICO 4 ECA NR/4625 NR/4702 (0.91a NE ®De0 entre ambas
(media: 2.2 (9327) 1.16) MODERADA* intervenciones
afios) con respecto a
la mortalidad
por cualquier
causa.
MorFaIldad CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
cardiovascular
Probablement
e no hay una
diferencia
Accidente RR: 1.21 estadisticamen
1 1. te significativa
f:rr?r::;"i:‘f’czuz CRITICO (;sg/s-\) NR/4413 NR/4490 | (0.97a NE A%SES?D% entre  ambas
" te 1.51) intervenciones
afios) con respecto al
accidente
cerebrovascu-
lar.
Por cada 1000
personas a las
que brindemos
Eventos IECA o ARA Il
cardiovascula- RR:0.78 en lugar de los
res mayores CRITICO 21252 NR/814 NR/802 (0.66 a NE ®®®Qb CA,
(media: 2.2 ( ) 0.91) MODERADA probablemen-
afios) te evitemos
eventos
cardiovascula-
res mayores.
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Probablemen-
te no hay una
diferencia

Infarto de RR: 1.01 estadisticamen
miocardio crimico | FECA NR/4364 NR/4439 | (0.86a NE SO0 | te significativa
(media: 2.2 (8803) 1.18) MODERADA® | entre  ambas
afios) ' intervenciones
con respecto al
infarto de
miocardio.
Eventos . CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
adversos serios
Enfermedad IMPOR- .. . |
cardiovascular TANTE No se encontré evidencia para este desenlace.
Por cada 1000
personas a las
que brindemos
Insuficiencia RR: 0.72 IECA o ARA I
cardiaca IMPOR- | 4ECA o SDCOQ | en lugar de los
(media: 2.2 TANTE | (8903) | NR/4413 NR/4490 (?,'Z_i,,a NE BAJAR: | €A, podriamos
afios) ' evitar eventos
de
insuficiencia
cardiaca.
Podria no
haber una
diferencia
SMD: estadisticamen
Funcidn renal IMPOR- 16 ECA NR NR -0.076 DD | te significativa
(media: 1 afio) TANTE (NR) ) (-0.321a BAJA b entre  ambas
+0.169) intervenciones
con respecto a
la funcién
renal.
Por cada 1000
personas a las
Cambio que brindemos
promedio de la SMD: IECA o ARA I
excreciénde | IMPOR- | 23 ECA \R \R NE 0442 | @O0 | oy e de los
albumina TANTE | (1805) (0.660a- | BAIA" | g
isminuir
urinaria 0.225) 0.442
(media: 1 afio) desviaciones
estandar (-0.66
a-0.22).
Podria no
haber una
diferencia
estadisticamen
Enfermedad te significativa
renal en etapa RR: 0.80 entre  ambas
terminal P | mpor- | 2eca NR/4089 NR/4164 | (0.64a NE 6,38 %9 Intervenciones
. TANTE (8253) ’ con respecto a
(media: 2.2 1.00) abe la enfermedad
afios) renal en etapa
terminal,
aunque la
evidencia es
incierta.
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Probablemen-
te no hay una
Cambio Rango Rango DM: -0.07 diferelnc.ia

. . . estadisticamen
promedio de la | IMPOR- 11 ECA promedio: promedio: mmHg @@@O te sienificativa
PAS (media: TANTE (5281) -25.0a-7.0 -25.0a-9.1 (-1.11a MODERADA © entreg ambas
2.2 afios) mmHg mmHg +0.97) intervenciones
con respecto a
la PAS.

Probablemen-
te no hay una
Cambio Rango Rango DM: +0.12 diferencia

. . .. estadisticamen
promediodela | IMPOR- | 11ECA promedio: promedio: mmHg 11010 te significativa
PAD (media: TANTE (5281) -140a-64 | -16.0a-5.5 (-0.49a | MODERADA® entreg ambas
2.2 afios) mmHg mmHg +0.72) intervenciones
con respecto a
la PAD.

HTA: Hipertension arterial; DM2: Diabetes Mellitus 2; IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; ARA Il:
bloqueadores de los receptores de angiotensina Il; CA: Calcioantagonistas; PAD: Presion arterial diastdlica; PAS: Presion
arterial sistélica; IC: Intervalo de confianza; RR: Riesgo relativo; DM: Diferencia de medias; NR: No reporta; NE: No estimable.
*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ningiin término, moderada = probablemente,
baja = podria ser, muy baja = podria ser, aunque la evidencia es incierta.

Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Se disminuyd un nivel por imprecision: debido a que no fue estadisticamente significativo, y el intervalo de confianza
incluy6 1.1 0 0.9.
Se disminuyd un nivel por inconsistencia: 12 de 40% a 80%.
Se disminuyo un nivel por riesgo de sesgo: debido a que 50% a 70% de los estudios tuvieron un riesgo de sesgo bajo.
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PICO 4.1.3. Comparacién: IECA o ARA Il vs. BB

Poblacion: Adultos de 18 afios a mas con HTA y DM2
Intervencion: IECA o ARA Il
Comparador: BB
Autores: Carolina Delgado-Flores
Bibliografia por desenlace:
e Mortalidad por cualquier causa: No se encontré evidencia para este desenlace.
e Mortalidad cardiovascular: No se encontré evidencia para este desenlace.
o Accidente cerebrovascular: No se encontrd evidencia para este desenlace.
e Eventos cardiovasculares mayores: No se encontré evidencia para este desenlace.
® Infarto de miocardio: No se encontré evidencia para este desenlace.
e Eventos adversos serios: No se encontro evidencia para este desenlace.
e Enfermedad cardiovascular: No se encontrd evidencia para este desenlace.
e Insuficiencia cardiaca: No se encontro evidencia para este desenlace.
e Funcion renal: No se encontré evidencia para este desenlace.
e Cambio promedio de la excrecion de albumina urinaria: No se encontré evidencia para este desenlace.
e Enfermedad renal en etapa terminal: No se encontré evidencia para este desenlace.
e Cambio promedio de la PAS: RS de Wang 2018 (44).
e Cambio promedio de la PAD: RS de Wang 2018 (44).

Desenlaces Numero Interven- Compara- Efecto . .
. Importan R . . . Diferencia Interpreta-
(tiempo de cia y Tipo de cion: cion: relativo (IC 95%) Certeza cién*
seguimiento) estudio | IECAo ARAII BB (IC95%) ?
Mortalidad por
cualquier CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
causa
Mortalidad P L .
. CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
cardiovascular
Accidente
cerebrovascu- | CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace.
lar
Eventos
cardiovascular | CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace.
es mayores
Infarto de p L .
. . CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
miocardio
Eventos P A .
CRITICO No se encontro evidencia para este desenlace.

adversos serios

Enfermedad IMPOR-

. No se encontro evidencia para este desenlace.
cardiovascular TANTE P

Insuficiencia IMPOR- No se encontré evidencia para este desenlace
cardiaca TANTE P ’
Funcién renal I_I'\_/IAF;\ﬂ_Fé No se encontré evidencia para este desenlace.
Cambio
i |
promediodela |\ onp L
excrecién de No se encontro evidencia para este desenlace.
- TANTE
albumina
urinaria
Enfermedad IMPOR- o .
renal en etapa TANTE No se encontro evidencia para este desenlace.

terminal




INSTITUTQ DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN

AfxEssalud IETSI

Per saludable EsSalud | mesmesasn

Por cada 1000
personas a las
que brindemos
IECA o ARA I

Cambio Rango Rango DM: -3.25 en lugar de los

promedio dela | IMPOR- 4 ECA promedio: promedio: mmHg YY1 @) B?c’)bablemen—

PAS (media: TANTE (1390) | -31.0a-13.0 | -28.0a-11.0 i (-5.36a- | MODERADA: fe

1.8 afios) mmHg mmHg 1.14) disminuyamos
3.25 mmHg la
PAS en
promedio (-
5.36a-1.14).
Podria no
haber una
diferencia

Cambio Rango Rango DM: +0.76 estadistica-

promedio dela | IMPOR- 4 ECA promedio: promedio: mmHg DD | mente

PAD (media: TANTE (1390) | -17.0a-6.0 | -18.6a-11.0 i (-0.35a BAJA2> | significativa

1.8 afios) mmHg mmHg +1.87) entre  ambas
intervenciones
con respecto a
la PAD.

HTA: Hipertensidn arterial; DM2: Diabetes Mellitus 2; IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; ARA Il:

bloqueadores de los receptores de angiotensina Il; BB: Beta bloqueadores; PAD: Presion arterial diastdlica; PAS: Presidn

arterial sistdlica; IC: Intervalo de confianza; RR: Riesgo relativo; DM: Diferencia de medias.

*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ninglin término, moderada = probablemente,

baja = podria ser, muy baja = podria ser, aunque la evidencia es incierta.

Explicaciones de la certeza de evidencia:

a. Se disminuyd un nivel por riesgo de sesgo: debido a que 50% a 70% de los estudios tuvieron un riesgo de sesgo bajo.
b. Se disminuyd un nivel por inconsistencia: 12 de 40% a 80%.
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PICO 4.2. Poblacién: Adultos de 80 afios a mas con HTA
Poblacién: Adultos de 80 afios a mas con HTA
Intervencidn: Tratamiento antihipertensivo
Comparador: Placebo o no tratamiento
Autores: Carolina Delgado-Flores
Bibliografia por desenlace:
e Mortalidad: RS de Musini 2019 (46).
e Mortalidad y morbilidad cardiovascular: RS de Musini 2019 (46).
e Mortalidad y morbilidad cerebrovascular: RS de Musini 2019 (46).
e Mortalidad y morbilidad por enfermedad coronaria: RS de Musini 2019 (46).
e Eventos adversos serios: No se encontro evidencia para este desenlace.
e Cambio promedio de la PAS: No se encontro evidencia para este desenlace.
e Cambio promedio de la PAD: No se encontrd evidencia para este desenlace.
Desenlaces Numero w Co_nxam Efecto . .
. de Importan yTipo de cion: cion: relativo Diferencia Certeza Interpreta-
(tler.np.o -cia X Tto. antihi- | Placebo o (1C 95%) cion*
seguimiento) estudio . (1C 95%)
pertensivo no tto.
Podria no
haber una
. . 4 menos por diferencia
Mortalidad ) BECA | 462/3617 | 439/3084 | "R 097 | 1000 (de 19 | @@ | estedisticamen
(media: 2.3 CRITICO (6701) (13.8%) (14.2%) (0.87 a enos a 14 - te significativa
afios) 670 e 1.10) - BAJA * entre ambas
mas) intervenciones
con respecto a
la mortalidad.
Por cada 1000
personas a las
que brindemos
tratamiento
Mortalidad y 29 menos antihipertensi-
morbilidad ) 7ECA | 296/3547 | 3442999 | RR:OT5 | 1000 (de | @@BO |
cardiovascular | CRITICO (6546) (8.6%) (11.5%) (0.65a 40 menosa | MODERADA probablemen-
(media: 2.2 ’ ' 0.87) te evitemos 29
afios) 15 menos) casos de
mortalidad vy
morbilidad
cardiovascular
(-40 a-15).
Por cada 1000
personas a las
que brindemos
Mortalidad y tratamiento
morbilidad RR: 0.66 18 menos \a,gt'h'perte”s"
cerebrovascu- p 7 ECA 120/3547 | 157/2999 o or 1000 (de !
o CRITICO | ccre) (3/5%) (5/2%) (0.52 a ;’5 menos(a : M%?Eﬁga probablemen-
. : : 0.83) te evitemos 18
(media: 2.2 menos) casos de
afios) mortalidad vy
morbilidad
cerebrovascu-
lar (-25a -9).
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Probablemen-
te no hay una

. diferencia
Mortalidad y estadisticamen
morbilidad por RR: 0.82 4 menos por te significativa
enfermedad . 6 ECA 48/2690 53/2573 iy 1000 (de 9 DDD |entre ambas

. CRITICO (0.56a . )
coronaria (5263) (1.7%) (2.1%) 1.20) menos a 4 MODERADA? | intervenciones
(media: 2.5 ' mas) con respecto a
afios) la mortalidad y
morbilidad por
enfermedad
coronaria.
Eventos . CRITICO No se encontré evidencia para este desenlace.
adversos serios
Cambio IMPOR- o
promedio de la No se encontro evidencia para este desenlace.
TANTE
PAS
Cambio IMPOR- o
promedio de la No se encontré evidencia para este desenlace.
PAD TANTE

Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Se disminuyd un nivel por riesgo de sesgo: debido a que 50% a 70% de los estudios tuvieron un riesgo de sesgo bajo.
b. Se disminuyd un nivel por inconsistencia: 12 de 40% a 80%.

IC: Intervalo de confianza; RR: Riesgo relativo.
*Se usan términos estandarizados de acuerdo a la certeza de la evidencia: alta = ninglin término, moderada = probablemente,
baja = podria ser, muy baja = podria ser, aunque la evidencia es incierta.
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Tabla de la Evidencia a la Decision (Evidence to Decision, EtD):

PICO 4.1. Poblacion: Adultos de 18 afios a mas con HTAy DM2

Presentacion:

Pregunta 4. En adultos de 18 afios a mas con diabetes mellitus 2 (DM2) e HTA esencial, y
en adultos de 80 afios a mas con HTA esencial équé terapia farmacoldgica se deberia
brindar?

Poblacion:

Adultos de 18 afios a mas con HTA esencial y DM2

Intervencion:

Terapia farmacolégica con IECA o ARA Il o CA o BB o diuréticos tiazidicos

Comparador:

Placebo o IECA o ARA Il o CA o BB o diuréticos tiazidicos

Desenlaces:

e Mortalidad por cualquier causa

e Mortalidad cardiovascular

e Accidente cerebrovascular

e Eventos cardiovasculares mayores

e Infarto de miocardio

e Eventos adversos serios

e Enfermedad cardiovascular

e Insuficiencia cardiaca

e Funcién renal

e Cambio promedio de la excrecién de albumina urinaria
e Enfermedad renal en etapa terminal
e Cambio promedio de la PAS

e Cambio promedio de la PAD

Escenario:

EsSalud

Perspectiva:

Recomendacion clinica poblacional — Seguro de salud (EsSalud)

Potenciales conflictos de | Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con

interés:

respecto a esta pregunta

Evaluacion:

Beneficios:
¢Cuan sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
Comparacion: IECA o ARA Comparacion: IECA o ARA Il vs. DT Comparacion: IECA o ARA Il vs. DT
Il vs. DT

Desenlaces Numeroy | Efecto . . El GEG consider6 que el beneficio
® Trivial (tiempo de Tipode | relativo leerer:ua Certeza fue trivial (puesto que los efectos
O Pequefio seguimiento) | estudios | (IC95%) (Ic95%) sobre la mortalidad por cualquier
o Moderado causa, accidente cerebrovascular,
o Grande Mortalidad por insuficiencia cardiaca, enfermedad

cualquier RR: 0.99 i i
) ualqui JECA @@OO re.nal en.etapa termlnalh, e.lnfarto de
o Varia causa (10073) (0.89a NE BAIA miocardio fueron similares en
o Se desconoce (media: 2.3 1.10) ambas intervenciones).
afios)
Accidente
RR: 1.06
cerebrovascu- 1ECA (0.89 a NE @@OO
lar (media: 2.3 (9504) ) BAJA
. 1.26)
afios)
Infarto de
RR: 0.96
miocardio 3 ECA (0.84a NE @OOO
(media: 2.3 (10143) 1 ;I.O) MUY BAJA
afios) ’
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Insuficiencia RR: 1.15
cardiaca 1ECA 1 (.)O‘a NE @@@O
(media: 2.3 (9504) ) MODERADA

- 1.32)

afios)
Enfermedad
renal en etapa RR: 1.09
terminal (19553 (0.82a NE GBGBOO
(media: 2.3 1.45) BAJA
afios)

En resumen, en adultos de 18 afios a mds con HTA esencial y DM2, por
cada 1000 personas a las que se brinde IECA o ARA Il en lugar de DT:

Probablemente no hay diferencia estadisticamente
significativa sobre la insuficiencia cardiaca.
Podria no haber una diferencia

significativa sobre la mortalidad por cualquier causa,
accidente cerebrovascular, y enfermedad renal en etapa

terminal.

estadisticamente

Podria no haber wuna diferencia estadisticamente

significativa sobre el infarto de miocardio, aunque la

Il vs. CA

o Trivial

o Pequeiio
® Moderado
o Grande

o Varia
o Se desconoce

evidencia es incierta.

Comparacion: IECA o ARA Il vs. CA

Desenlaces Nimeroy | Efecto 3 .
i R R Diferencia
(tiempo de Tipo de relativo (IC 95%) Certeza
seguimiento) estudios | (IC 95%) ’
Mortalidad por
i RR: 1.03
cualquier LECA @@@Q
causa (9327) (0.91a NE
(media: 2.2 1.16) MODERADA
afios)
Accidente RR: 1.21
cerebrovascu- 4ECA © ;37'3 NE @@@O
lar (media: 2.2 (8903) 1 '51) MODERADA
afios) ’
Eventos
cardiovascula- RR: 0.78
res mayores (Zlgfé\) (0.66 a NE 69@@@
(media: 2.2 0.91) MODERADA
afios)
Infarto de
RR: 1.01
miocardio 4ECA | oacs NE Slee)
(media: 2.2 (8803) : MODERADA
N 1.18)
afios)
Insuficiencia
RR: 0.72
cardiaca 4ECA (0613 NE 310100
(media: 2.2 (8903) ’ BAJA
N 0.83)
afios)
SMD:
Funcion renal 16 ECA ; -0.076 @@OO
(media: 1 afio) (NR) (-0.321a BAJA
+0.169)
Cambio
promedio de la SMD:
excrecion de 23 ECA B -0.442 S00)
albimina (1805) (-0.660 a - BAJA
urinaria 0.225)
(media: 1 afio)

Comparacion: IECA o ARA Il vs. CA

El GEG considerd que el beneficio
fue moderado (puesto que los
efectos sobre los  eventos
cardiovasculares mayores,
insuficiencia cardiaca y la excrecion
de albumina urinaria fueron
importantes).




ﬁ&EsSalud

INSTITUTQ DE
EVALUACION DE
TECNOLOGIAS EN

IETSI

Per saludable EsSalud | mesmesasn
Enfermedad
renal en etapa RR: 0.80
terminal (28§§3A) (0.64 a NE GBOOO
(media: 2.2 1.00) MUY BAJA
afios)
Cambio DM: -0.07
promedio de la 11ECA } mmHg @@@O
PAS (media: (5281) (-1.11a | MODERADA
2.2 afios) +0.97)
Cambio DM: +0.12
promedio de la 11ECA } mmHg @@@O
PAD (media: (5281) (-0.49a | MODERADA
2.2 afios) +0.72)

Comparacién: IECA o ARA
1l vs. BB

o Trivial

® Pequeiio
o Moderado
o Grande

o Varia
o Se desconoce

En resumen, en adultos de 18 afios a mds con HTA esencial y DM2, por
cada 1000 personas a las que se brinde IECA o ARA Il en lugar de CA:

Probablemente no haya una diferencia estadisticamente
significativa sobre la mortalidad por cualquier causa, y el
accidente cerebrovascular, el infarto de miocardio, el
promedio de la PAS y la PAD.

Probablemente disminuyamos los eventos cardiovasculares
mayores.

Podria ser que, disminuyamos los casos de insuficiencia
cardiaca, y disminuyamos 0.442 mg desviaciones estandar
de la excrecién de albumina urinaria (-0.660 a -0.225).
Podria ser que, no haya una diferencia estadisticamente
significativa sobre la funcién renal.

Podria ser que, no haya una diferencia estadisticamente
significativa sobre la enfermedad renal en etapa terminal,
aunque la evidencia es incierta.

Comparacion: IECA o ARA Il vs. BB

Desenlaces Numeroy | Efecto . .
. ) R Diferencia
(tiempo de Tipo de relativo (IC 95%) Certeza
seguimiento) estudios | (IC95%)

Cambio DM: -3.25
promedio de la 4 ECA mmHg Sle1sl@)
PAS (media: (1390) ) (-5.36a- | MODERADA
1.8 afios) 1.14)
Cambio DM: 0.76
promedio de la 4 ECA mmHg a0
PAD (media: (1390) ) (-0.35a BAJA
1.8 afios) +1.87)

En resumen, en adultos de 18 afios a mds con HTA esencial y DM2, por
cada 1000 personas a las que se brinde IECA o ARA Il en lugar de BB:
. Probablemente disminuyamos 3.25 mmHg la PAS (-5.36 a -

1.14).

. Podria ser que, no haya una diferencia estadisticamente
significativa sobre el promedio de la PAD.

Comparacién: IECA o ARA Il vs. BB

El GEG considerd que el beneficio
fue pequeiio (puesto que los
efectos sobre el promedio de la PAS
fueron pequefios pero
significativos).

Dafios:

¢Cuan sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

Comparacion: IECA o ARA

Comparacion: IECA o ARA Il vs. DT

Il vs. DT

o Grande

o Moderado
o Pequefio
® Trivial

Desenlaces Numeroy | Efecto
(tiempo de Tipo de relativo
seguimiento) estudios | (IC95%)

Diferencia
(1C 95%)

Certeza

Comparacion: IECA o ARA Il vs. DT

El GEG considerd que el dafio fue
trivial (puesto que los efectos sobre
el cambio promedio de la PASy PAD
no fue importante; ademas la
mortalidad cardiovascular, eventos
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. cardiovasculares mayores, eventos
Vari Cambio DM: +2.54 d i f dad
o . ,
aria promedio de la 3 ECA mmHg @@@O a ve-rsos serios ”en ermeda
o Se desconoce ) - cardiovascular, funcién renal, y
PAS (media: (3713) (+1.29a MODERADA o o L
o excrecion de albumina urinaria no
2.3 afios) +3.79)
fueron evaluados).
Cambio DM: +0.88
promedio de la 3 ECA ) mmHg SIS
PAD (media: (3713) (+0.09 a MODERADA
2.3 afios) +1.66)
Mortalidad

Comparacién: IECA o ARA

cardiovascular

No se encontré evidencia para este desenlace.

Eventos
cardiovascula-
res mayores

No se encontrd evidencia para este desenlace.

Eventos
adversos serios

No se encontré evidencia para este desenlace.

Enfermedad
cardiovascular

No se encontré evidencia para este desenlace.

Funcién renal

No se encontré evidencia para este desenlace.

Cambio
promedio de la
excrecion de
albimina
urinaria

No se encontré evidencia para este desenlace.

Il vs. CA

o Grande

o Moderado
o Pequeiio
® Trivial

o Varia
0 Se desconoce

Comparacién: IECA o ARA

Il vs. BB

En resumen, en adultos de 18 afios a mds con HTA esencial y DM2, por
cada 1000 personas a las que se brinde IECA o ARA Il en lugar de DT:

Probablemente aumentemos 2.54 mmHg el promedio de la
PAS (+1.29 a +3.79), y aumentemos 0.88 mmHg el promedio
de la PAD (+0.09 a +1.66).

En los estudios evaluados, no se encontré evidencia para los
desenlaces de mortalidad cardiovascular, eventos
cardiovasculares mayores, eventos adversos serios,
enfermedad cardiovascular, funcién renal, y excrecion de
albdmina urinaria.

Comparacion: IECA o ARA Il vs. CA

Desenlaces Nimeroy | Efecto ) .
X . . Diferencia
(tiempo de Tipo de relativo (IC 95%) Certeza
seguimiento) estudios | (IC 95%) ’
Mortalidad

cardiovascular

No se encontré evidencia para este desenlace.

Enfermedad
cardiovascular

No se encontré evidencia para este desenlace.

Eventos
adversos serios

No se encontrd evidencia para este desenlace.

En resumen, en adultos de 18 afios a mds con HTA esencial y DM2, por
cada 1000 personas a las que se brinde IECA o ARA Il en lugar de CA:

En los estudios evaluados, no se encontro evidencia para los
desenlaces de mortalidad cardiovascular, enfermedad
cardiovascular, y eventos adversos serios.

Comparacion: IECA o ARA Il vs. BB

Comparacidén: IECA o ARA Il vs. CA

El GEG considerd que el dafio fueron
triviales (puesto que, si bien la RS de
ECA no proporciond informacién
sobre eventos adversos, los eventos
adversos reportados para IECA o

ARA Il pueden ser confusion,
somnolencia, insomnio,
nerviosismo, rinorrea, prurito,

vértigo, calambres, rubor, tos,
ictericia, etc. (39, 40); y para los CA
pueden ser depresion, insomnio,
temblor, disgeusia, sincope,
hipoestesia, parestesia, arritmia,
tos, rinitis, vémitos, prurito etc. (41)
Estos eventos se consideraron
infrecuentes y no severos).

Comparacion: IECA o ARA Il vs. BB
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o Grande

o Moderado
o Pequeiio
® Trivial

o Varia
o Se desconoce

Desenlaces
(tiempo de
seguimiento)

Nimeroy | Efecto
Tipo de relativo
estudios | (IC95%)

Diferencia

(IC 95%) Certeza

Mortalidad por
cualquier
causa

No se encontré evidencia para este desenlace.

Mortalidad
cardiovascular

No se encontrd evidencia para este desenlace.

Accidente
cerebrovascu-
lar

No se encontré evidencia para este desenlace.

Eventos
cardiovascular
es mayores

No se encontré evidencia para este desenlace.

Infarto de
miocardio

No se encontrd evidencia para este desenlace.

Eventos
adversos serios

No se encontré evidencia para este desenlace.

Enfermedad
cardiovascular

No se encontré evidencia para este desenlace.

Insuficiencia
cardiaca

No se encontrd evidencia para este desenlace.

Funcién renal

No se encontré evidencia para este desenlace.

Cambio
promedio de la
excrecion de
albumina
urinaria

No se encontré evidencia para este desenlace.

Enfermedad
renal en etapa
terminal

No se encontré evidencia para este desenlace.

En resumen, en adultos de 18 afios a mds con HTA esencial y DM2, por
cada 1000 personas a las que se brinde IECA o ARA Il en lugar de BB:

. En los estudios evaluados, no se encontro evidencia para los
desenlaces de mortalidad por cualquier causa, mortalidad

cardiovascular,

accidente  cerebrovascular, eventos

cardiovasculares mayores, infarto de miocardio, eventos
adversos serios, enfermedad cardiovascular, insuficiencia
cardiaca, funcidn renal, excreciéon de albumina urinaria, y
enfermedad renal en etapa terminal.

El GEG consideré que los dafios
fueron triviales (puesto que, si bien
la RS de ECA no proporciond
informacion sobre eventos
adversos, los eventos adversos
reportados para IECA o ARA |l
pueden ser confusion, somnolencia,
insomnio, nerviosismo, rinorrea,
prurito, vértigo, calambres, rubor,
tos, ictericia, etc. (39, 40); y para los
BB pueden ser trastornos del suefio,
mareo, cefalea, alopecia, fatiga,
etc. (47) Estos eventos se
consideraron infrecuentes y no
severos).

Certeza de la evidencia:
¢Cual es la certeza general de la evidencia?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

Comparacion: IECA o ARA

Comparacion: IECA o ARA Il vs. DT

Il vs. DT

o Muy baja
o Baja
o Moderada
o Alta

o No se evaluaron estudios

Desenlaces (tiempo de .

. Importancia Certeza

seguimiento)

Mortalidad por
cualquier causa CRITICO eeC0
(media: 2.3 afios) BAJA®
Accidente @@OO
cerebrovascular CRITICO BAJA?
(media: 2.3 afios)
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Comparacion: IECA o ARA
Il vs. CA

o Muy baja
0 Baja

® Moderada
o Alta

o No se evaluaron estudios

Infart.o de m|(~>card|o CRITICO @OOO
(media: 2.3 afios) MUY BAJA b
Insufi.ciencia c~ardiaca IMPORTANTE @@@O
(media: 2.3 afios) MODERADA ©
Enfermedad renal en

etapa terminal (media: IMPORTANTE GBGBOO
2.3 afios) BAJA®
Cambio promedio de la IMPORTANTE @@@O
PAS (media: 2.3 afios) MODERADA ¢
Cambio promedio de la IMPORTANTE @@@O
PAD (media: 2.3 afios) MODERADA ¢

Explicaciones de la certeza de evidencia:

a. Se disminuy6 dos niveles por imprecision: debido a que no fue
estadisticamente significativo, y el intervalo de confianza incluyé 0.9 y
1.1.

b. Se disminuy6 un nivel por inconsistencia: 12 de 40.00% a 80.00%.

c. Se disminuyé un nivel por imprecisiéon: debido a que no fue
estadisticamente significativo, y el intervalo de confianza incluy6 1.1.

d. Se disminuyd un nivel por riesgo de sesgo: debido a que 50% a 70% de los
estudios tuvieron bajo riesgo de sesgo.

Entre los desenlaces criticos (mortalidad por cualquier causa, accidente
cerebrovascular, e infarto de miocardio), se considerd la menor certeza
de evidencia (muy baja).

Comparacidn: IECA o ARA Il vs. CA

Desenlaces (tiempo de

L Importancia Certeza
seguimiento)
Mortalidad por
cualquier causa CRITICO &880
MODERADA ?

(media: 2.2 afios)

Accidente @@@O

cerebrovascular CRITICO MODERADA @
(media: 2.2 afios)

Eventos cardiovascula- @@@O

res mayores (media: CRITICO MODERADA b
2.2 afios)

Infarto de miocardio CRITICO @@@O

(media: 2.2 afios) MODERADA b
Insufi'ciencia Eardiaca IMPORTANTE @@OO
(media: 2.2 afios) BAJA b
Fun~cién renal (media: IMPORTANTE @@OO
1 afio) BAJA be
Cambio promedio de la

excrecion de albdmina IMPORTANTE @@Och
urinaria (media: 1 afio) BAJA®
Enfermedad renal en

etapa terminal (media: IMPORTANTE GBOOCE
2.2 afios) MUY BAJA abc
Cambio promedio de la IMPORTANTE @@@O

PAS (media: 2.2 afios) MODERADA ¢
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‘ INSTITUTO DE

Comparacion: IECA o ARA
1l vs. BB

CIT®)
MODERADA ©

Cambio promedio de la

IMPORTANTE
PAD (media: 2.2 afios)

Explicaciones de la certeza de evidencia:

a. Se disminuyéd un nivel por imprecision: debido a que no fue
estadisticamente significativo, y el intervalo de confianza incluyé 1.1 o
0.9.

b. Se disminuyd un nivel por inconsistencia: 12 de 40% a 80%.

c. Sedisminuyd un nivel por riesgo de sesgo: debido a que 50% a 70% de los
estudios tuvieron bajo riesgo de sesgo.

Entre los desenlaces criticos (mortalidad por cualquier causa, accidente
cerebrovascular, eventos cardiovasculares mayores, e infarto de
miocardio), se considerd la menor certeza de evidencia (moderada).

o Muy baja
0 Baja »
o Moderada Comparacion: IECA o ARA Il vs. BB
o Alta
Desenlaces (tiempo de )
L. Importancia Certeza
© No se evaluaron seguimiento)
estudios
Cambio promedloNde la IMPORTANTE @@@O
PAS (media: 1.8 afios) MODERADA b
Cambio promedio de la IMPORTANTE OO
PAD (media: 1.8 afios) BAJA ab
Explicaciones de la certeza de evidencia:
a. Sedisminuyd un nivel por riesgo de sesgo: debido a que 50% a 70% de los
estudios tuvieron bajo riesgo de sesgo.
b. Se disminuyd un nivel por inconsistencia: 12 de 40.00% a 80.00%.
Entre los desenlaces criticos (no se encontré estudios que los
evaluaran), por ello no se considerd la certeza de evidencia.
Desenlaces importantes para los pacientes:
¢Se contd con evidencia para todos los desenlaces importantes/criticos para los pacientes?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o No No se contd con evidencia para los desenlaces criticos (mortalidad por

o Probablemente no
® Probablemente si
oSi

cualquier causa, mortalidad cardiovascular, accidente cerebrovascular,
eventos cardiovasculares mayores, infarto de miocardio) entre las

diferentes comparaciones evaluadas (Ver Tabla SoF).

Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?
(Tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

Comparacion: IECA o ARA
Ilvs. DT

o Favorece al comparador
o Probablemente favorece
al comparador

o No favorece a la
intervencion ni al
comparador

o Probablemente favorece
a laintervencion

o Favorece a la
intervencion

o Varia
o Se desconoce

Comparacion: IECA o ARA
Ilvs. CA

o Favorece al comparador
o Probablemente favorece

Comparacidn: IECA o ARA Il vs. DT

Considerando los beneficios, dafios,
certeza de evidencia y la presencia
de desenlaces importantes, el
balance no favorece a la
intervencidn ni al comparador.

Comparacidén: IECA o ARA Il vs. CA

Considerando los beneficios, dafios,
certeza de evidencia y la presencia
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al comparador

o No favorece a la
intervencion ni al
comparador

o Probablemente favorece
a la intervencion

® Favorece a la
intervencion

o Varia
o Se desconoce

Comparacion: IECA o ARA
1l vs. BB

o Favorece al comparador
o Probablemente favorece
al comparador

o No favorece a la
intervencion ni al
comparador

o Probablemente favorece
a la intervencion

o Favorece a la
intervencion

o Varia
e Se desconoce

de desenlaces importantes, el
balance favorece a la intervencién.

Comparacion: IECA o ARA Il vs. BB

Considerando los beneficios, dafios,
certeza de evidencia y la presencia
de desenlaces importantes, el
balance de los efectos se
desconoce.

¢Qué tan grandes son lo

Uso de recursos:

s requerimientos de recursos (costos) de la intervencién frente al comparador para un paciente (de ser una
enfermedad crénica, usar el costo anual)?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Costos elevados

o Costos moderados

® Intervencion y
comparador cuestan
similar o los costos son
pequeiios

o Ahorros moderados
o Ahorros extensos

o Varia
o Se desconoce

Comparacion: IECA o ARA Il vs. DT

Intervencion: Comparador:
IECA o ARA DT
(enalapril) (hidroclorotiazida)
Presentacion 1tab x 10mg 1tab x 25mg
Costo unitario S/ 0.05 S/0.11
Dosis (cantidad de
unidades del 30 tab 30 tab
producto a usar)
Duracién del
* 3 meses 3 meses
esquema
Costo total
tratamiento por S/ 4.50 S/9.90
persona:
Costos indirectos 5/0.00 5/0.00
relevantes
Por persona, la intervencién cuesta S/ 5.40
Diferencia menos que el comparador, siendo esta

diferencia menor.

Comparacion: IECA o ARA Il vs. CA

Intervencidn: Comparador:
IECA o0 ARA CA
(enalapril) (amlodipino)
Presentacion 1tab x 10mg 1tab x 5mg
Costo unitario S/ 0.05 S/ 0.04
Dosis (cantidad de
unidades del 30 tab 30 tab
producto a usar)
Duracién del
* 3 meses 3 meses
esquema
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Costo total
tratamiento por S/ 4.50 S/ 3.60
persona:
Costos indirectos
S/ 0.00 S/ 0.00

relevantes

Por persona, la intervencién cuesta S/ 0.90
Diferencia mas que el comparador, siendo esta

diferencia menor.

diferencia menor.

Comparacidn: IECA o ARA Il vs. BB
Intervencidn: Comparador:
IECA 0 ARA BB
(enalapril) (atenolol)
Presentacion 1tab x 10mg 1 tab x 50mg
Costo unitario S/ 0.05 S/ 0.10
Dosis (cantidad de
unidades del 30 tab 30 tab
producto a usar)
Duracién del
* 3 meses 3 meses
esquema
Costo total
tratamiento por S/ 4.50 S/9.00
persona:
Costos indirectos 5/0.00 $/0.00
relevantes
Por persona, la intervencion cuesta S/ 4.5
Diferencia menos que el comparador, siendo esta

*Esta es la duracidn del esquema considerd por el GEG hasta la re-
evaluacion del médico tratante.

Inequidad:

¢Al preferir la intervencién en lugar del comparador, se generard inequidad?
(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econdémicos, personas que viven
en contextos rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc.)

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales

o Reducido

o Probablemente reducido
e Probablemente no
tenga impacto

o Probablemente
incremente la equidad

o Incrementa la equidad

o Varia
o Se desconoce

El GEG consideré que tanto la
intervencion y los comparadores,
probablemente no tenga mayor
impacto sobre la equidad en las
poblaciones vulnerables.

Aceptabilidad:
¢Laintervencion es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales

o No Personal de salud: El GEG considerd

o Probablemente no que los profesionales de la salud

o Probablemente si aceptarian recomendar la

oSi intervencion en los pacientes
adultos con HTA esencial.

® Varia

o Se desconoce Pacientes: EI GEG consideré que
entre los pacientes la aceptabilidad
podria variar segun tolerancia a los
eventos adversos, o preferencias
del paciente a alguna de las
intervenciones.

Factibilidad:

¢Laintervencion es factible de implementar?

Juicio

Evidencia

Consideraciones adicionales
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o No El GEG consider6 que la
o Probablemente no intervencion es  factible. Los
o Probablemente si establecimientos de salud de

o Si

o Varia
o Se desconoce

EsSalud en su mayoria cuentan con
estos productos farmacéuticos para
tratar la HTA esencial.

PICO 4.2. Poblacién: Adultos de 80 afos a mas con HTA

Presentacion:

Pregunta 4. En adultos de 18 afios a mas con diabetes mellitus 2 (DM2) e HTA esencial, y
en adultos de 80 afios a mas con HTA esencial équé terapia farmacoldgica se deberia
brindar?
Poblacion: Adultos de 80 afios a mds con HTA esencial
Intervencion: Tratamiento antihipertensivo
Comparador: Placebo o no tratamiento
e Mortalidad
e Mortalidad y morbilidad cardiovascular
e Mortalidad y morbilidad cerebrovascular
Desenlaces: e Mortalidad y morbilidad por enfermedad coronaria
¢ Eventos adversos serios
e Cambio promedio de la PAS
e Cambio promedio de la PAD
Escenario: EsSalud
Perspectiva: Recomendacion clinica poblacional — Seguro de salud (EsSalud)
Potenciales conflictos de | Los miembros del GEG manifestaron no tener conflictos de interés con
interés: respecto a esta pregunta
Evaluacion:

Beneficios:
¢Cudn sustanciales son los beneficios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
oTr|V|aI~ Desenlaces Nimeroy | Efecto ) ) El GEG considerd que el beneficio
o Pequefio , X . Diferencia fue grande (puesto que los efectos

(tiempo de Tipo de relativo Certeza - -
0 Moderado L . (1C 95%) sobre la mortalidad y morbilidad
seguimiento) estudios | (IC95%) .
e Grande cardiovascular y cerebrovascular
4 menos fueron importantes; a pesar de que

O Varia Mortalidad RR: 0.97 | por 1000 la  mortalidad, mortalidad vy
o Se desconoce (media: 2.3 8ECA (0.87a |(de19 ®eO0O morbilidad por  enfermedad

afios) (6701) 1.10) menos a BAJA coronaria fueron similares en

14 mas) ambas intervenciones).

Mortalidad y 29 menos

morbilidad RR: 0.75 | por 1000

cardiovascular (765E§é\) (0.65a (de 40 6660

(media: 2.2 0.87) menos a MODERADA

afios) 15 menos)

Mortalidad y

morbilidad 18 menos

RR: 0.66

cerebrovascu- TECA | 0574 pI’J 1220 11 1@)

lar (6546) : ° MODERADA

(media: 2.2 0.83) menos a 9

o menos)
afios)
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Mortalidad y 4 menos
morbilidad por .
enfermedad 6 ECA ::)Régfz p(;;mgoo @@@O
coronaria (5263) 1 '20 € 4 | MODERADA
(media: 2.5 20) mencfs)a
afios) mas

En resumen, en adultos de 80 afios a mds con HTA esencial, por cada
1000 personas a las que se brinde tratamiento antihipertensivo:

. Probablemente evitemos 29 casos de mortalidad vy
morbilidad cardiovascular (-40 a -15), y evitemos 18 casos de
mortalidad y morbilidad cerebrovascular (-25 a -9).

. Probablemente no haya una diferencia estadisticamente
significativa sobre la mortalidad y morbilidad por
enfermedad coronaria.

. Podria ser que, no haya una diferencia estadisticamente
significativa sobre la mortalidad.

Dafios:
¢Cuan sustanciales son los dafios ocasionados al brindar la intervencion frente a brindar el comparador?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
° - P -
Grande Desenlaces Nimeroy | Efecto ) ) El GEG f:(?n5|dero que los (.:Iar?os
o Moderado . X . Diferencia fueron triviales (puesto que, si bien
p N (tiempo de Tipo de relativo (IC 95%) Certeza la RS de ECA o
o fi . . n roporcion
e‘qfxe ° seguimiento) estudios | (IC 95%) . 'a _? 0 proporciono
® Trivial informacién sobre eventos
Cambio adversos, los eventos adversos
o Varia promedio de la | No se encontré evidencia para este desenlace. reportados  se  consideraron
O Se desconoce PAS infrecuentes y no severos (39-41,
47)).
Cambio
promedio de la No se encontré evidencia para este desenlace.
PAD
Eventos

. No se encontrd evidencia para este desenlace.
adversos serios

En resumen, en adultos de 80 afios a mds con HTA, por cada 1000
personas a las que se brinde tratamiento antihipertensivo:
. En los estudios evaluados, no se encontré evidencia para los
desenlaces de cambio promedio de la PAS, cambio promedio
de la PAD, y eventos adversos serios.

Certeza de la evidencia:
¢Cual es la certeza general de la evidencia?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o Muy baja
© Baja Desenlace.s (.tlempo de Tt a—
o Moderada seguimiento)
o Alta
Mortalidad crfTico 110@)
o No se evaluaron estudios (media: 2.3 afios) BAJA b
Mortalidad y
morbilidad CRITICO @@@O

cardiovascular MODERADA @
(media: 2.2 afios)

Mortalidad y

morbilidad CRITICO @@@O

cerebrovascular
(media: 2.2 afios)

MODERADA®

Mortalidad y
morbilidad por
enfermedad coronaria
(media: 2.5 afios)

CRITICO SS6B0
MODERADA?
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Explicaciones de la certeza de evidencia:

a. Se disminuyd un nivel por riesgo de sesgo: debido a que 50% a
70% de los estudios tuvieron bajo riesgo de sesgo.

b. Se disminuyd un nivel por inconsistencia: I de 40.0% a 80.0%.

de evidencia (baja).

Entre los desenlaces criticos (mortalidad, mortalidad y morbilidad
cardiovascular, mortalidad y morbilidad cerebrovascular, mortalidad y
morbilidad por enfermedad coronaria), se considerd la menor certeza

éSe

Desenlaces importantes para los pacientes:
conto con evidencia para todos los desenlaces importantes/criticos para los pacientes?

Juicio

Evidencia Consideraciones adicionales

o No

o Probablemente no
® Probablemente si
o Si

No se contd con evidencia para los desenlaces importantes (cambio
promedio de la PAS y cambio promedio de la PAD).

Balance de los efectos:

¢El balance entre beneficios y dafios favorece a la intervencion o al comparador?

(Tomar en cuenta los beneficios, dafios, certeza de la evidencia y la presencia de desenlaces importantes)

Juicio

Evidencia Consideraciones adicionales

o Favorece al comparador
o Probablemente favorece
al comparador

o No favorece a la
intervencion ni al
comparador

o Probablemente favorece
a la intervencion

® Favorecea la
intervencion

o Varia
o Se desconoce

Considerando los beneficios, dafios,
certeza de evidencia y la presencia
de desenlaces importantes, el
balance favorece a la intervencién.

Uso de recursos:

¢Qué tan grandes son los requerimientos de recursos (costos) de la intervencidn frente al comparador para un paciente (de ser una
enfermedad crénica, usar el costo anual)?

Juicio

o Costos elevados

o Costos moderados

® Intervencion y
comparador cuestan
similar o los costos son
pequeiios

o Ahorros moderados
o Ahorros extensos

o Varia
o Se desconoce

Evidencia Consideraciones adicionales
Intervencidn:
Tto. Comparador:
Antihipertensivo No tratamiento
(Irbesartan)

Presentacion 1 tab x 150mg -
Costo unitario S/ 0.15 -
Dosis (cantidad de
unidades del 30 tab -
producto a usar)
Duracién del

3 meses* -
esquema
Costo total
tratamiento por S/ 13.50 -
persona:
Costos indirectos 5/0.00 )
relevantes

Por persona, la intervencién cuesta S/ 13.5

Diferencia mdas que el comparador, siendo esta

diferencia menor.

*Esta es la duracién del esquema considerd por el GEG hasta la re-
evaluacién del médico tratante.

Inequidad:

¢Al preferir la intervencidn en lugar del comparador, se generara inequidad?
(Inequidad: desfavorecer a poblaciones vulnerables como mayores de edad, personas de escasos recursos econémicos, personas que viven
en contextos rurales, personas que tienen escaso acceso a los servicios de salud, etc.)

Juicio

Evidencia Consideraciones adicionales

o Reducido
o Probablemente reducido

El  GEG
intervencion,

consider6 que la
probablemente no
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® Probablemente no
tenga impacto

o Probablemente
incremente la equidad
o Incrementa la equidad

o Varia
o Se desconoce

tenga mayor impacto sobre la
equidad en las poblaciones
vulnerables.

Aceptabilidad:

¢Laintervencion es aceptable para el personal de salud y los pacientes?

Juicio Evidencia Consideraciones adicionales
o No Personal de salud: El GEG considerd
o Probablemente no que los profesionales de la salud
o Probablemente si aceptarian recomendar la
o Si intervencion en los adultos de 80
afios a mas con HTA esencial.
o Varia
o Se desconoce Pacientes: E|l GEG considerd que los
pacientes aceptarian la
intervencion, luego de conocer los
beneficios.
Factibilidad:
éLaintervencion es factible de implementar?
Juicio Evidencia Consideraciones adicionales

o No
o Probablemente no
o Probablemente si
o Si

o Varia
o Se desconoce

El GEG consider6 que la
intervencion es  factible. Los
establecimientos de salud de
EsSalud en su mayoria cuentan con
estos productos farmacéuticos para
tratar la HTA esencial.

123
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Resumen de los juicios:
PICO 4.1. Poblacién: Adultos de 18 afios a mas con HTA y DM2
PICO 4.1.1. Comparacién: IECA o ARA Il vs. DT
Juicios
BENEFICIO Trivial Pequefio Moderado Grande Varia se
desconoce
N ~ - , Se
DANO Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA Ningun estudio
. Bai
EVIDENCIA Muy baja aja Moderada Alta incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Posiblemente si Si
IMPORTANTES
BALENCE DE Fovoreceal | 70 | vendann | fovereceata. | Fverecesta | se
BENEFICIO / DANO comparador . ., intervencion desconoce
comparador al comparador intervencion
USO DE RECURSOS Costos Costos Costos y a?horros Ahorros Ahorros Varia Se
extensos moderados despreciables moderados extensos desconoce
P |
Incrementa la Probablemente ro:zt;:r:nznte Probablemente Incrementa la Se
EQUIDAD X . incrementa la . - incrementa la . Varia
inequidad . . impacto en la . equidad desconoce
inequidad . equidad
equidad
Probabl t Probabl t S
ACEPTABILIDAD No robaplemente robablemente i Varia ¢
no si desconoce
Probabl t Probabl t S
FACTIBILIDAD No robablemente robablemente i Varia ©
no si desconoce
Recomendacion Recomendacién | R dacié
’ R dacié R dacid dicional ecomendacion
RECOMENDACION | ' omenaacion | Recomendacion | condiclona’a 1 o yicionala | fuerte a favor No emitir
fuerte a favor condicional a favor de la L
FINAL favor de la dela recomendacion

del control

favor del control

intervencion o
del control

intervencion

intervencion
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PICO 4.1.2. Comparacion: IECA o ARA Il vs. CA
Juicios
- o , Se
BENEFICIO Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
N o - . Se
DANO Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA Ningun estudio
Muy baja Baja Moderada Alta
EVIDENCIA yha ) incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Posiblemente si Si
IMPORTANTES
Probabl t No f | Probabl t
BALANCE DE Favorece al | "Ll | imervencionni | favoreceala | Fvereceala L ) se
BENEFICIO / DANO comparador . L, intervencion desconoce
comparador al comparador intervencion
Costos Costos Costos y ahorros Ahorros Ahorros , Se
USO DE RECURSOS ) Varia
extensos moderados despreciables moderados extensos desconoce
Probabl t
Incrementa la Probablemente ronz t:r:nzn : Probablemente Incrementa la Se
EQUIDAD X . incrementa la X J incrementa la . Varia
inequidad . ] impacto en la . equidad desconoce
inequidad . equidad
equidad
Probabl t Probabl t S
ACEPTABILIDAD No robaplemente robablemente i Varia ©
no si desconoce
Probabl t Probabl t S
FACTIBILIDAD No robaplemente robablemente i Varia ©
no si desconoce
Recomendacion Recomendacién | R dacié
R dacié R dacié ondicional a ecomendacion
RECOMENDACION ecomendacion ecomendacion condicion condicional a fuerte a favor No emitir

FINAL

fuerte a favor
del control

condicional a
favor del control

favor de la
intervencion o
del control

favor de la
intervencion

dela
intervencion

recomendacion
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PICO 4.1.4. Comparacion: IECA o ARA |l vs. BB
Juicios
- ~ , Se
BENEFICIO Trivial Pequefio Moderado Grande Varia
desconoce
N o - . Se
DANO Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA Ningun estudio
Muy baja Baja Moderada Alta
EVIDENCIA yha ) incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Posiblemente si Si
IMPORTANTES
Probabl t No f | Probabl t
BALANCE DE Favorece al | el | imervencionni | fovoreceala | Fereceals L) se
BENEFICIO / DANO comparador . L, intervencion desconoce
comparador al comparador intervencion
Costos Costos Costos y ahorros Ahorros Ahorros , Se
USO DE RECURSOS ) Varia
extensos moderados despreciables moderados extensos desconoce
Probabl t
Incrementa la Probablemente ronz t:r:nzn : Probablemente Incrementa la Se
EQUIDAD X . incrementa la X J incrementa la . Varia
inequidad . ] impacto en la . equidad desconoce
inequidad . equidad
equidad
Probabl t Probabl t S
ACEPTABILIDAD No robaplemente robablemente i Varia ©
no si desconoce
Probabl t Probabl t S
FACTIBILIDAD No robaplemente robablemente i Varia ©
no si desconoce
Recomendacion Recomendacién | R dacié
R dacié R dacié ondicional a ecomendacion
RECOMENDACION ecomendacion ecomendacion condicion condicional a fuerte a favor No emitir

FINAL

fuerte a favor
del control

condicional a
favor del control

favor de la
intervencion o
del control

favor de la
intervencion

dela
intervencion

recomendacion
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PICO 4.2. Poblacién: Adultos de 80 afios a mas con HTA
Juicios
S
BENEFICIO Trivial Pequeiio Moderado Grande Varia ©
desconoce
N ~ - , Se
DANO Grande Moderada Pequefio Trivial Varia
desconoce
CERTEZA DE LA Ningun estudio
Muy baj Baj Moderad Alt
EVIDENCIA uybaja = oderaca @ incluido
CONSIDERA TODOS
LOS DESENLACES No Posiblemente no Posiblemente si Si
IMPORTANTES
P | No f | P |
BALANCE DE Fovoreceal | 1 | ot | frecears | Fovoreceata || se
BENEFICIO / DANO comparador . . intervencion desconoce
comparador al comparador intervencion
USO DE RECURSOS Costos Costos Costos y a'horros Ahorros Ahorros Varia Se
extensos moderados despreciables moderados extensos desconoce
Probablemente
Incrementa la Probablemente no tenga Probablemente Incrementa la Se
EQUIDAD X ] incrementa la X i incrementa la . Varia
inequidad . ) impacto en la . equidad desconoce
inequidad . equidad
equidad
Probabl t Probabl t S
ACEPTABILIDAD No robaplemente robabiemente i Varia €
no si desconoce
Probabl t Probabl t S
FACTIBILIDAD No robablemente robablemente i Varia y
no si desconoce
Recomendacion | Recomendacion Recomendacién | Recomendacién
RECOMENDACION fuerte en condicional en condicional a fuerte a favor No emitir
FINAL contra de la contra de la favor de la dela recomendacion

intervencion

intervencion

intervencion

intervencion
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Justificacion de la direccion y fuerza de la recomendacion

Recomendacion

IECA o ARA Il comparado con DT:

Direccidn: Los beneficios de brindar IECA o ARA Il en
comparacion con DT se consideraron triviales (puesto que los
efectos sobre la mortalidad por cualquier causa, accidente
cerebrovascular, insuficiencia cardiaca, enfermedad renal en
etapa terminal, e infarto de miocardio fueron similares en
ambas intervenciones) y los dafios se consideraron triviales
(puesto que los efectos sobre el cambio promedio de la PAS y
PAD no fue importante; ademas la mortalidad cardiovascular,
eventos cardiovasculares mayores, eventos adversos serios,
enfermedad cardiovascular, funcién renal, y excrecion de
albumina urinaria no fueron evaluados). Por ello, se emitié una
recomendacion a favor del comparador e intervencion.

Fuerza: La certeza de la evidencia fue muy baja. Por ello, esta
recomendacion fue condicional.

IECA o ARA Il comparado con CA:

Direccién: Los beneficios de brindar IECA o ARA Il en
comparacion de CA se consideraron moderados (puesto que
los efectos sobre los eventos cardiovasculares mayores,
insuficiencia cardiaca y la excrecion de albumina urinaria
fueron importantes) y los dafios se consideraron triviales
(puesto que, si bien la RS de ECA no proporcion6 informacién
sobre eventos adversos, los eventos adversos reportados para
IECA o ARA Il pueden ser confusion, somnolencia, insomnio,
nerviosismo, rinorrea, prurito, vértigo, calambres, rubor, tos,
ictericia, etc.; y para los CA pueden ser depresion, insomnio,
temblor, disgeusia, sincope, hipoestesia, parestesia, arritmia,
tos, rinitis, vémitos, prurito etc. Estos eventos se consideraron
infrecuentes y no severos). Por ello, se emitid una
recomendacion a favor de la intervencion.

Fuerza: La certeza de la evidencia fue moderada. Por ello, esta
recomendacion fue fuerte.

IECA o ARA Il comparado con BB:

Direccidon: Los beneficios de brindar IECA o ARA Il en
comparacion de BB se consideraron pequefios (puesto que los
efectos sobre el promedio de la PAS fueron pequefios pero
significativos) y los dafios se consideraron triviales (puesto
que, si bien la RS de ECA no proporcioné informacién sobre
eventos adversos, los eventos adversos reportados para IECA
o ARA Il pueden ser confusién, somnolencia, insomnio,
nerviosismo, rinorrea, prurito, vértigo, calambres, rubor, tos,
ictericia, etc.; y para los BB pueden ser trastornos del suefio,
mareo, cefalea, alopecia, fatiga, etc. Estos eventos se
consideraron infrecuentes y no severos). Asimismo, debido a
gue no se evalud ningun desenlace critico, no se logro realizar

En adultos de 18 afios a mas con HTA
esencial y DM2 sugerimos:

1. Brindar IECA o ARA Il o DT o CA
como alternativas de monoterapia
inicial.

Recomendacion condicional a favor
del comparador e intervencion
Certeza de la evidencia: Muy Baja

(CFISISIS)

2. En caso se tenga que decidir entre
brindar IECA o ARA Il versus CA,
sugerimos brindar IECA o ARA Il en
lugar de CA como monoterapia
inicial, sobre todo en pacientes
que presenten albuminuria.

Recomendacion fuerte a favor de la
intervencion
Certeza de la evidencia: Moderada

(OODBO)
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el balance de los beneficios y dafios. Por ello, se decidid no
emitir recomendacion.

Direccion: Los beneficios de brindar tratamiento
antihipertensivo se consideraron grandes (puesto que los
efectos sobre la mortalidad y morbilidad cardiovascular y
cerebrovascular fueron importantes; a pesar de que la
mortalidad, mortalidad y morbilidad por enfermedad
coronaria fueron similares en ambas intervenciones) y los
dafios se consideraron triviales (puesto que, si bien la RS de
ECA no proporcioné informacién sobre eventos adversos, los
eventos adversos reportados se consideraron infrecuentes y
no severos (39-41, 47)). Por ello, se emitié una recomendacion
a favor de la intervencion.

Fuerza: La certeza de la evidencia fue baja. Por ello, esta
recomendacion fue condicional.

En adultos de 80 afios a mas con HTA
esencial, sugerimos brindar
tratamiento antihipertensivo con
IECA 0 ARA Il 0 DT o CA.

Recomendacion condicional a favor
de la intervencion
Certeza de la evidencia: Baja

(C-LISIS)




