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FARMACOTERAPEUTICA

Eficacia clinica y uso practico de los inhibidores del sistema renina
angiotensina en la enfermedad cardiovascular

INTRODUCCION

El sistema renina-angiotensina juega un papel en la fisiopatologia
cardiovascular, ya que afecta a la regulacién del volumen de liquido,
balance electrolitico, volumen sanguineo, procesos de remodelacion
miocéardica y arritmogénesis. En la actualidad este sistema se puede
bloguear utilizando los inhibidores de la enzima convertidora de an-
giotensina (IECA), los antagonistas de los receptores de la angiotensi-
na (ARA2) y los inhibidores de la renina, de los que en la actualidad
solo se encuentra comercializado el aliskiren. A continuacion evalua-
mos los datos de eficacia disponibles en la actualidad.

PREVENCION PRIMARIA

HIPERTENSION ARTERIAL

Tanto los IECA como los ARA2 producen descensos de la tensién ar-
terial (TA) a nivel periférico similares entre ellos y con los principales
grupos de farmacos antihipertensivosl. El aliskiren desciende la TA
de forma similar a los IECA y ARA22,

Un andlisis combinado de los estudios STOP-23 y ABDC4 mostrd
una reduccién en el riesgo de cardiopatia isquémica en los pacien-
tes asignados a recibir un IECA, dato semejante al obtenido en el
segundo estudio clinico australiano (ANBP-2)5. Sin embargo, en
el ALLLHAT® el IECA se asoci6 a una mayor tasa de enfermedad
cardiovascular combinada, ictus e insuficiencia cardiaca frente a la
clortalidona.

Aungue se ha afirmado que los ARA2 aportan una menor proteccion
contra el infarto”.8, o incluso lo aumenta?, esto no ha sido confirma-
do por el reciente estudio ONTARGET!0 y diversos metaanélisis11-13
que muestran una incidencia de IAM similar a los IECA.

No existen estudios en la actualidad con el aliskiren que demuestren
su eficacia en disminuir eventos en pacientes hipertensos sin enfer-
medad cardiovascular.

PREVENCION SECUNDARIA

INSUFICIENCIA CARDIACA SISTOLICA

El beneficio clinico de los IECA, observado en los estudios SOLVD14
y CONSENSUS!5, en pacientes con insuficiencia cardiaca sistélica
(funcion sistolica ventricular reducida, fraccion de eyeccion < 40%)

clinica incluye una reduccion de la mortalidad, la rehospitalizacion,
el progreso de la insuficiencia cardiaca y la muerte subitalé. Tam-
bién los ensayos AIREL7, SAVE18 TRACE!LS han demostrado dismi-
nuir la mortalidad en pacientes con insuficiencia cardiaca clinica
tras un IAM.

El estudio SOLVD-P20 en pacientes con disfuncién ventricular iz-
quierda asintomatica, el IECA demostré disminuir la mortalidad y
rehospitalizacion por insuficiencia cardiaca, pero no la mortalidad
por cualquier causa, aunque la prolongacion seguimiento del estu-
dio SOLVD-P en 12 afios2! si mostré una disminucién de la morta-
lidad total.

Los IECA en pacientes con una funcion sistolica ventricular izquier-
da reducida (fraccion de eyeccion < 40%) prolongan la superviven-
Cia, retrasan la progresion de la insuficiencia cardiaca y mejoran
la calidad de vida. En la mayoria de estudios22.23, aunque no en
todos24, se asocia a un aumento de la capacidad de ejercicio.

Diferentes estudios que comparan IECA y ARA2 en pacientes con
Insuficiencia cardiaca25-28 no han demostrado diferencias signifi-
cativas entre ellos.

Un metaanélisis12 revela que:

e |osIECAyARA2 reducen la mortalidad por cualquier causa
y la rehospitalizacion por insuficiencia cardiaca comparados
con placebo

*  No existia diferencias entre los IECA y ARA2

e |a combinacion de IECA y ARA2 redujo las hospitalizacio-
nes, pero no la mortalidad total comparados con la mono-
terapia.

La combinacion de aliskiren al losartan fue superior a la administra-
cién del losartan en monoterapia en la reduccion de la concentra-
cién plasmética del péptido natriurético cerebral, conocido marca-
dor de la insuficiencia cardiaca29.

INSUFICIENCIA CARDIACA DIASTOLICA

Existe poca informacién del uso de estos medicamentos en esta
situacién. Los principales estudios, I-PRESERVE30, PEP-CHF31,
CHARM-preserved32, no aportan beneficios en pacientes con insu-
ficiencia cardiaca y funcion sistdlica normal. En caso de precisar un
antihipertensivo, la Sociedad Europea de Cardiologia recomienda
en estas situaciones un IECA, siendo el ARA2 una alternativa33.




Los beneficios de estos farmacos cuando presenta insuficiencia
cardiaca tras un 1AM ya se han comentado anteriormente.

Cuando no existe insuficiencia cardiaca postlAM, un metaanalisis34
(HOPE, QUIET, EUROPA, PEACE, PART-2
y CAMELQT) en pacientes con enfermedad coronaria y funcién
ventricular izquierda conservada mostré que los IECAS reducen la
mortalidad cardiovascular y por cualquier causa, los IAM no fatales
y los ictus. No existen estudios en estas situaciones con ARA2 o
aliskiren.

En pacientes que han sufrido un ictus, el estudio PROGRESS35 con
perindopril e indapamida redujo la incidencia de nuevos ictus y epi-
sodios vasculares mayores, tanto en pacientes hipertensos como
normotensos. Hoy en dia figura como tratamiento de eleccion en
las gufas de la Sociedad Espafiola de Neurologia y de Medicina Fa-
miliar3e.
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