Consideraciones a las revisiones
bibliograficas comentadas de JG
y MPF

Sr. Director: Ultimamente estamos leyendo con cierta
perplejidad las revisiones bibliograficas comentadas de JG
y MPE, especialmente las del area cardiovascular, en las
que parece apreciarse un “especial carifio” a dos subgrupos
terapéuticos clasicos de antihipertensivos (diuréticos y
bloqueadores beta), una “especial mania” al bloqueo del
sistema renina angiotensina (SRA) y un “especial interés”
en trasmitir a los lectores la idea de que la hipertension ar-
terial (HTA) no es una enfermedad. Sin poner en duda los
importantes beneficios aportados por los farmacos clasicos
en la reduccion de la morbimortalidad cardiovascular y
sus ventajas en términos de coste econdmico respecto a
otros mas modernos, que se sepa, calcioantagonistas (CA),
inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina
(IECA), antagonistas selectivos de los receptores de la an-
giotensina II (ARA 1I), diuréticos y bloqueadores beta han
demostrado de una forma similar su capacidad para redu-
cir la presion arterial (PA) y prevenir los eventos cardio-
vasculares relacionados con la HTA. Los metaandlisis del
Blood Pressure Lowering Treatment Triallists Collaboration'-?
concluyeron que no habia diferencias entre unos u otros
subgrupos terapéuticos de antihipertensivos y que lo im-
portante era el descenso de la PA (nivel de evidencia 1-A).
Por otro lado, estudios como el HOPE?, PROGRESS? y LI-
FE°, entre otros, han demostrado recientemente que los
IECA y ARA 11 son capaces de reducir significativamente la
morbimortalidad cardiovascular sin que este efecto pueda
achacarse exclusivamente a la reduccion de la PA, ya que
las diferencias tensionales halladas entre los grupos de in-
tervencion y placebo fueron minimas. Esta circunstancia
invita a pensar que estos farmacos poseen determinadas
propiedades, ademds de las meramente hipotensoras, que
favorecen la prevencion de eventos cardiovasculares. Estos
aspectos son reconocidos por las principales Guias de
practica clinica, como el séptimo Informe del Joint Natio-
nal Committee (JNC-7)° y las Guias Europeas 20037, aun-
que reconocen que son necesarios estudios adicionales
que corroboren las evidencias previas, con lo que estamos
absolutamente de acuerdo.

La HTA es un reconocido factor de riesgo cardiovascu-
lar y un poderoso indicador para la supervivencia. De he-
cho, en Espana, una de cada tres muertes totales y una de
cada dos muertes por enfermedades cardiovasculares estan
relacionadas con la PA, y la HTA como entidad propia lo
esta con una de cada 4 muertes totales y una de cada 2,5
muertes cardiovasculares®. En la HTA secundaria (enfer-
medad renovascular, aldosteronismo primario, feocromo-

citoma, etc.) es obvia la existencia de un sustrato patologi-
co, el cual es menos evidente en el caso de la HTA esen-
cial, pero no por ello menos conocido. Esta suficiente-
mente demostrado que en la HTA se producen una serie
de alteraciones estructurales sobre la pared vascular y los
organos diana, mediados por un remodelado vascular con
aceleracion del proceso aterosclerdtico, en el cual intervie-
nen diversos mecanismos (alteracion de la bomba de so-
dio del rinon, activacion del sistema nervioso simpatico,
alteracion del SRA, disfuncion endotelial, funcion arterial
disminuida, remodelado vascular, cambios en los meca-
nismos de coagulacion, cambios en la funcion renal, ate-
rosclerosis acelerada, etc.) que justifican la existencia de
una verdadera enfermedad, hasta el punto de que en el
ano 1998 la comunidad cientifica internacional aconsejo
denominarla “enfermedad vascular hipertensiva”. Sobre la
base de las evidencias disponibles y en consonancia con lo
anteriormente expuesto, parece claro que la activacion del
SRA desempena un papel fundamental tanto en el desa-
rrollo y aparicion de la HTA, como en sus consecuencias
cardiovasculares. ;El remodelado vascular relacionado con
elevacion de la PA sistolica tampoco es patologico? ;Acaso
la diabetes, la hipercolesterolemia, la obesidad, etc., en las
que también hay una asociacion estadistica con la enfer-
medad cardiovascular, tampoco son consideradas por JG
una enfermedad?

Sin embargo, en esta seccion de nuestra revista SEMER-
GEN se han publicado, entre otros, comentarios como estos:

— Referencia 4.111. Con respecto al estudio VALUE se
dice: “;Por qué comparar un farmaco con amlodipino?”.
Las hipotesis de trabajo las establecen los investigadores
para responder a alguna pregunta determinada, ;no? Se
comenta que los farmacos idoneos son diuréticos y blo-
queadores beta, pero jpara qué pacientes y qué patolo-
glas?

— Referencia 4.112. “Pobres hipertensos sin diuréticos”.
¢Es que todos los hipertensos deben de ser tratados con
diuréticos?

— Referencia 4.113. En relacion de nuevo con el VA-
LUE?, en el que no se observaron diferencias significativas
entre valsartan y amlodipino, se dice que “hay que seguir
con diuréticos”. ;En base a qué y para qué pacientes? Pa-
rece que no se da importancia a la prevencion o retraso de
la aparicion de diabetes, lo cual parece logico, si ésta tam-
poco es considerada una enfermedad por los revisores que
comentan el articulo.

— Referencia 4.131. Se habla del JNC-7° y se comenta
que el autor del trabajo no dice nada de las desventajas de
los CA, ¢donde las nombra el JNC-7%2

— Referencia 4.152. Comentando los recientes resulta-
dos del estudio ACTION!?, ;qué es la cia del nifedipino?
¢No hay diferencias entre los CA de accion rapida y los de
liberacion sostenida? Se concluye que se deberian dejar los
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CA como farmacos de tercera linea: ;dicen eso las conclu-
siones del ACTION!®?

— Referencia 4.223. Se dice que hay quien piensa que “la
mejor tension arterial es 0 mmHg”. ;Dénde ha leido eso el
revisor? ;Estan verdaderamente locos los expertos de la
Sociedad Britanica de HTA, o simplemente tienen criterios
controvertidos?

En el momento presente, sin olvidar las valiosas aporta-
ciones de diuréticos y bloqueadores beta en el tratamiento
de la HTA, puede decirse que los resultados de estudios
prospectivos de intervencion con IECA, CA y ARA I legi-
timan su uso como antihipertensivos de primera eleccion
con tanta o mas eficacia que aquéllos, previa valoracion,
como con el empleo de cualquier otro farmaco, de sus
contraindicaciones formales.

En definitiva, consideramos que los comentarios biblio-
graficos de estos revisores no transmiten a los lectores de
la revista SEMERGEN una informacion objetiva y veraz,
por la imposibilidad de revisar con el detenimiento nece-
sario ese volumen de articulos en un tiempo limitado, por
el empleo de apelativos que en determinadas ocasiones re-
sultan incluso malsonantes, por el desconocimiento que
muestran en algunos comentarios, y por la persecucion
sistematica de algunos grupos farmacologicos (no sélo car-
diovasculares) y determinadas enfermedades. Por todo
ello, pensamos que deberia propiciarse en el seno de la Re-
vista SEMERGEN una reflexion sobre el interés de sus co-
mentarios y el grado de aceptacion que tienen para sus lec-
tores. En nuestra opinién los revisores de articulos
cientificos deberian ser auténticos expertos en cada drea
que se analiza, evitando especialmente en sus comentarios
sesgos como los que resultan tan evidentes en el caso de
JG y MPE e incluir al menos un breve resumen del articu-
lo, asi como un analisis de las posibles limitaciones e im-
plicaciones para la practica clinica.

EJ. ALONSO MORENO, J.A. DIVISON GARROTE,

S. Lou ARNAL, J.L. LUSTERRI CARO Y G. RODRIGUEZ ROCA,
EN REPRESENTACION DE LA COMISION PERMANENTE

GRUPO HTA-SEMERGEN.
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Alerta bibliografica,
hipertension y el papel
de los expertos

Sr. Director: Es una sorpresa agradable recibir y leer la
amable carta que nos dirigen nuestros companeros por do-
ble vinculo (médicos generales y socios de SEMERGEN),
aunque superiores en conocimiento por cuanto represen-
tan a la Comisién Permanente del Grupo HTA-SEMERGEN,
respecto a la seccion Semergen biblio y a los comentarios
que en ella publicamos sobre hipertension!. Considera-
mos amable la critica, pues nada hay mas espaiiol que el
ninguneo, y del texto se deduce lo contrario, una lectura
escrupulosa y fiel que lleva al contraste con las fuentes, y
a dedicar mas de una tarde al comentario de nuestros co-
mentarios. Tan frecuente es el ninguneo que llevo a decir
a Ramon y Cajal que “el silencio de los envidiosos es el me-
jor elogio al que puede aspirar un autor”. Gracias, pues,
por no ignorar nuestra existencia.

En la carta se plantean cuestiones de muy diferente in-
dole y calado. Intentaremos dar respuesta a las cuestiones
fundamentales:

1. Sostienen nuestros criticos el uso indiscriminado de
los diferentes antihipertensivos, pues todos disminuyen la
tension arterial. Tienen razon nuestros criticos: todos los
medicamentos antihipertensivos disminuyen la tension ar-
terial. Pero solo algunos disminuyen la morbilidad y mor-
talidad asociada a la hipertension. De hecho, solo las dosis
bajas de diuréticos dan mejor resultado que el placebo en
todos los resultados finales (en la revision de 42 grandes
ensayos clinicos con casi 200.000 pacientes)?. Las dosis
bajas de diuréticos disminuyeron los casos de ictus, enfer-
medad coronaria, insuficiencia cardiaca, eventos cardio-
vasculares en general, muerte por causa cardiovascular y
mortalidad total. Si los diuréticos son medicamentos de
toda la vida, buenos, bonitos y baratos, ;por qué hay que
pensar en otros mas modernos?, ¢solo por su brillo y pre-
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cio? Habra que reservarlos para cuando sean necesarios,
como recomienda el sentido comun: hay que preferir los
diuréticos.

2. Sostienen nuestros criticos que lo importante es dis-
minuir la tension arterial. Tienen razén nuestros criticos:
lo importante es disminuir la tension arterial. Pero sélo pa-
ra los efectos estadisticos, pues la disminucion de la ten-
sion arterial es solo un resultado intermedio y lo impor-
tante es evitar sus efectos, el dafio cardiovascular. Ast
como la cerivastatina controla el colesterol plasmatico pe-
o mata a los pacientes, asi también, por ejemplo, el nife-
dipino controla las cifras tensionales en la crisis hiperten-
siva, pero aumenta las muertes durante la misma>*. Este
ultimo ejemplo demuestra que disminuir la tension puede
ser perjudicial para la salud del paciente. No es el tnico
ejemplo, pues no se explica tampoco el 50% de disminu-
cion de insuficiencia cardiaca entre pacientes hipertensos
tratados con clortalidona frente a doxazosina por la dife-
rencia de 2/3 mmHg en presion sistélica entre ambos gru-
pos (incidentalmente hubo que detener ese ensayo clinico,
por la ventaja indudable de la clortalidona)?>. ;Por qué
trabajar sobre resultados intermedios que han demostrado
de sobra su peligrosidad? Habra que disminuir la tension
arterial buscando la mejor salud (el resultado final), como
manda el sentido comtn: hay que preferir los diuréticos.

3. Sostienen nuestros criticos que los nuevos antihiper-
tensivos han logrado efectos varios de dificil justificacion
cientifica, inesperados y asombrosos. Tienen razon nues-
tros criticos: los modernos antihipertensivos tienen efectos
inesperados y asombrosos. Por ejemplo, los de un blo-
queante del calcio de Hoffman-LaRoche (mibefradil) que
hubo que retirar del mercado en 1998 al demostrarse rab-
domiolisis y muerte por interaccion con 25 medicamentos
(incluye las estatinas), que no se habia presentado ni en los
estudios in vitro, ni en los ensayos clinicos®. Los nuevos
antihipertensivos tienen muchas interacciones y efectos
adversos poco conocidos por su novedad, o bien conoci-
dos, pero poco difundidos (por ejemplo, el aumento de
absorcion de losartan que conlleva la inhibicion de la se-
crecion acida del estémago por la cimetidina, o la insufi-
ciencia renal aguda con inhibidores de la enzima converti-
dora de la angiotensina [I[ECA] y antagonistas de los
receptores de la angiotensina I [ARA II]). §Por qué utilizar
farmacos que obtienen resultados carentes de plausibili-
dad cientifica por mecanismos ignorados? Seamos pru-
dentes, como manda el sentido comtn: hay que preferir
los diuréticos.

4. Sostienen nuestros criticos los resultados de estudios
como HOPE, PROGRESS y LIFE, que confirman los efec-
tos asombrosos de los modernos antihipertensivos. Tienen
razon nuestros criticos: son asombrosas las conclusiones
de los estudios HOPE, PROGRESS y LIFE (y otros, como
ANBP2). Pero por como se han manipulado, y como se
utilizan para justificar el abandono de los diuréticos y blo-
queadores beta en los diabéticos, contra toda la investiga-
cion cientifica”!!. Ejemplo de manipulacion: en el estudio
HOT no se encontraron diferencias estadisticamente signi-
ficativas ni de morbilidad ni de mortalidad relacionadas

con el nivel de tension arterial, pero, al eliminar la “inten-
cion de tratar”, voilal, se obtuvieron los resultados “espera-
dos”. No es casual, claro, que nuestros criticos no citen en-
sayos clinicos como el ALLHAT, ni que comenten el
escandalo que suscita el uso en Esparia de la doxazosina.
En EE.UU. la publicacion del ALLHAT, que demostraba
las ventajas de los diuréticos y los peligros de la doxazosi-
na'?, llevé al abandono de ésta, jy al aumento de la pres-
cripcion de ARA 11!, para sorpresa y escarnio!>!*. En Es-
pana es peor, pues llevo jal aumento de la prescripcion de
la doxazosina!!®. Parece como si muchos médicos espafio-
les se preguntaran: ;por qué utilizar los diuréticos, si se
puede aumentar la prescripcion de doxazosina en contra
de la Medicina Basada en Pruebas? Seamos prudentes y va-
yamos contracorriente: hay que preferir los diuréticos.

5. Sostienen nuestros criticos que la hipertension es una
verdadera enfermedad. Tienen razén nuestros criticos: la
hipertension es una enfermedad sensu stricto. Lo malo es
que no sabemos bien como definir lo que sea una enfer-
medad'®-18. En unos sitios es simplemente normalidad, en
otros enfermedad y en otros pecado. Desde luego, la hi-
pertension es solo un factor de riesgo. Es decir, una mera
asociacion estadistica. Como todo factor de riesgo, ni es
necesario ni es suficiente para producir ninguna enferme-
dad®. A los expertos les asombra que la mayor parte de
los infartos de miocardio, por ejemplo, se den en pacien-
tes con tensiones consideradas normales. Por ello, al obje-
to de incluirlos en el paraguas protector del factor de ries-
go, cada vez disminuyen mas el limite que define
hipertension, sin que haya causa cientifica que lo justifi-
que'®2°. Desde luego, hay muchos médicos generales que
consideran peor que locos a los expertos de la Sociedad
Britanica de HTA, que aceptan disminuir los niveles acep-
tables como se rebajan las prendas en enero: sin limi-
tes'®?1. Esas definiciones equivalen a disminuir el limite
definido del nivel de ingresos conque se convierte uno en
pobre para que nadie viva en la pobreza. ;Por qué pasar la
hipertension del Limbo de los Factores de Riesgo al Reino
de las Enfermedades? Quiza para justificar, por ejemplo,
que entre las exploraciones complementarias casi de ruti-
na, la guia ESH/ESC recomiende la realizacion de ecocar-
diograma, ultrasonografia carotidea y concentracion sérica
de proteina C reactiva (PCR) por técnica ultrasensible. ;No
es una locura? Por cierto, lo que digan ligas, sociedades y
otros grupos estadounidenses, nordicos y anglosajones tie-
ne poca aplicacion en nuestras poblaciones mediterrane-
as*?, pero esa cuestion no la sacan nuestros criticos. En
cualquier caso, seamos coherentes y dejemos las asocia-
ciones matematicas en las pizarras: la hipertension es un
factor de riesgo, jy ya le vale!

6. Sostienen nuestros criticos que los comentarios bi-
bliograficos de los revisores JG y MPF (abajo firmantes) no
transmiten una informacion objetiva y veraz, por causas
varias. Tienen razén nuestros criticos: estamos llenos de
sesgos y somos incapaces de leer detenidamente todo lo
que se publica, de entenderlo, y de conocerlo, por lo que
perseguimos cual satiros a grupos terapéuticos y enferme-
dades. Como hizo famoso en Espana la traduccion de Or-
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tega y Gasset: “Yo no soy un libro hecho de reflexion, yo
soy un hombre con mi contradiccion”. Salvando las dis-
tancias, la ciencia tiene una imagen aburrida, falsa y rigida
en Espana, que impediria que hoy, cien anos después de
haber sido realidad, un vulgar oficinista de patentes de 26
anos (Einstein) publicara tres articulos cientificos que han
cambiado nuestras vidas (sin ser un experto, ni un espe-
cialista, ni un profesor, ni haber realizado experimento ni
ensayo clinico alguno). La seccion de SEMERGEN biblio
esta en su noveno ano y en su decimoquinto si se cuentan
los de su antecesor, el Boletin Bibliografico CESCA (BBC).
Son mas de 100 meses entregando 48 comentarios men-
suales, con organizacion y rigor germanico, cumpliendo el
doble compromiso escrito establecido con los lectores en
su presentacion: a) de alerta bibliografica (saber lo que se
esta publicando de interés), y b) de formacion continuada
(ayudar al mantenimiento de los conocimientos)?3. Hace-
mos comentarios, no resimenes, para seiialar lo nuevo y
conservar lo bueno de lo viejo; son resimenes firmados y
sesgados, como toda actividad cientifica, pero ciertos y so-
lidos. Somos honrados; lo hemos dicho y advertido: “La
realidad no existe, sino que se interpreta, y la interpreta-
cién no es neutral pues depende de las expectativas™?. In-
tentamos ensenar deleitando, como recomendaba Gra-
cian, y los comentarios alcanzan el nivel malsonante
necesario para que el médico general pueda leerlos en la
cama, antes de dormir (o de pasar a la accion). ;Por qué
hemos de confundir ciencia y aburrimiento, como todos
los pseudocientificos y cochranianos? Seamos cientificos:
conviene leer y pensar con sentido comun, riéndonos de
la mucha basura que llena el Universo de la Informacion,
perfectamente abarcable si uno elimina el “ruido” de la “se-
nal”.

7. Sostienen nuestros criticos que las revisiones deberi-
an hacerlas auténticos expertos en cada area, con un bre-
ve resumen del articulo, asi como un analisis de las posi-
bles limitaciones e implicaciones para la practica clinica.
Tienen razon nuestros criticos: podemos dejar a los exper-
tos el trabajo de expertos. Publiquen en buena hora revi-
siones bibliograficas extensas en boletines ad hoc que les
ayuden a progresar. Sirva de buen ejemplo el boletin bi-
bliografico trimestral Gestion Clinica y Sanitaria, con co-
mentarios bibliograficos de mas de 800 palabras contra
poco mas de las 130 de SEMERGEN biblio (incidental-
mente, dicho boletin tiene su origen ultimo en el BBC). Pe-
10 el médico general es el especialista en lo frecuente, y no
deberia dejar en manos de ningan experto el conocimien-
to e interpretacion, por ejemplo, de los poco mas de 50
ensayos clinicos de calidad relevante sobre hipertension.
La tentacion de especializarse en algo concreto puede
ofuscar al médico general agobiado por la incertidumbre,
pero entre todos hemos de arrimar el hombro para soste-
ner una Medicina General fuerte, capaz de afrontar el reto
diario de responder a las demandas de los pacientes. Sea-
mos sensatos y unamos esfuerzos, los abajo firmantes y
nuestros criticos. Los abajo firmantes con SEMERGEN Bi-
blio, y nuestros criticos con un nuevo boletin bibliografi-
co de expertos (uno por enfermedad o factor de riesgo, su-

ponemos) al que auguramos facil financiacion, y deseamos
larga vida.

J. GERVAS Y M. PEREZ FERNANDEZ,
Médicos generales. Equipo CESCA. Madrid.
Correo electronico: jgervasc@meditex.es
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