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RESUMEN

Tabaquismo e hipertension son importantes factores de riesgo cardiovascular cuya relacion sigue sin estar
clara.

Objetivo: comprobar si hay diferencias entre fumadores y no fumadores en los valores de presion
arterial (PA) obtenida mediante medida en clinica, periodo de actividad, periodo nocturno, hipertension de
bata blanca, hipertension enmascarada y perfil circadiano.

Pacientes y métodos: muestreo oportunista consecutivo de personas con tratamiento farmacoldgico
antihipertensivo que acudieron a dos farmacias comunitarias entre enero de 2013 y agosto de 2019.

A todas ellas se les realizo medida aislada y monitorizacion ambulatoria de su presion arterial (MAPA)
durante 24 horas.

Resultados:1a muestra estuvo constituida por 91 fumadores y 573 no fumadores de edad media 55,9
y 66,1 respectivamente, y porcentaje de hombres 64,8% y 50,6 % también respectivamente.

Los valores con diferencias significativas en paciente fumadores y no fumadores fueron los siguientes:
presion arterial en periodo de actividad (PAS/PAD): 132/80 mmHg fumadores, 129/75 mmHg no fumado-
res. Hipertensos no controlados enmascarados: 13,2 9% fumadores, 12,0% no fumadores. Perfil no dipper:
34,0% fumadores, 44,2 % no fumadores.

Conclusiones: los fumadores tuvieron la presion arterial mas alta en el periodo de actividad, mas
prevalencia de hipertension no controlada enmascarada y de perfil dipper que los no fumadores, de forma
estadisticamente significativa.

INTRODUCCION

Las enfermedades cardiovasculares son la principal causa de muerte y se prevé que lo
sigan siendo en el futuro. En el aflo 2015 fallecieron por esta patologia 17,7 millones
de personas en el mundo (1) y 120.000 en Espafia (2), lo que supone respectivamente el
300% y el 289% de todas las defunciones.

Hipertension arterial, tabaquismo, diabetes, hipercolesterolemia, obesidad, seden-
tarismo y frecuencia cardiaca son circunstancias que aumentan el riesgo de sufrir una
enfermedad de este tipo. De todos estos factores de riesgo vascular, la hipertension
arterial y el tabaquismo son los mas relevantes (3).

Hipertension arterial es una presion arterial sistdlica de al menos 140 mmHg o una
diastolica de al menos 90 mmHg medida en consulta (4). Afecta al 40% de la poblacion
(5) y es la causa directa de al menos el 51% de las muertes por causa cerebrovasculary
del 459% de origen cardiaco (6).

El tabaquismo es el responsable de la muerte de 8 millones de personas cada afio
en el mundo (7). En Espafia el tabaco ocasiona cada afio al menos 69.000 muertes
prematuras. No solo aumenta el riesgo de patologias cardiovasculares sino también de
enfermedades respiratorias y diversos tipos de cancer.
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La relacion entre tabaquismo e hipertension no esta cla-
ra, aunque se sabe que aquel provoca un aumento agudo de
la presion arterial (8,9) y que ambos acttan de forma sinér-
gica disminuyendo la funcion ventricular izquierda (10). Hay
estudios que sugieren que los fumadores tienen, a medio y
largo plazo, una presion arterial mas baja que los no fuma-
dores (11,12), mientras otras publicaciones (13,14) apuntan
a lo contrario.

La mayoria de los estudios publicados que analizan esta
asociacion usan la medida clinica (15,16) como método de
determinacion de la presion arterial. Pocos han usado la
monitorizacion ambulatoria de la presion arterial (MAPA)
aunque es el gold standard (17) para el diagnostico de la
enfermedad porque permite conocer sus valores durante las
24 horas del dia, distinguir periodos de actividad (PAact) y
descanso (PAnoct) e identificar fenotipos de la hipertension
como la de bata blanca y la enmascarada.

Las dos farmacias utilizan la MAPA en su practica cli-
nica diaria. Si a esto sumamos que el farmacéutico comu-
nitario juega un papel importante como profesional activo
en cesacion tabaquica hace de este un estudio importante
en la obtencion de datos que relacionen ambos procesos
permitiéndonos clasificar el fenotipo de los pacientes es-
tudiados.

OBJETIVOS

e Comprobar si existen diferencias en la presion arterial
obtenida mediante medida clinica entre pacientes fuma-
dores y no fumadores con hipertension tratados farma-
cologicamente.

e Analizar si existen diferencias en las medias de presion
arterial (PA) medida mediante MAPA durante los perio-
dos de actividad (PAact), periodo nocturno (PAnoct) y de
24 horas (PA24h) en ambos grupos de pacientes.

e Estudiar la prevalencia de pacientes con hipertension no
controlados de bata blanca y no controlados enmascarados
en sujetos tratados en los dos grupos de pacientes citados.

e Examinar el perfil circadiano de los pacientes fumadores
y no fumadores con hipertension tratados farmacologi-
camente.

MATERIAL Y METODOS

Desde el mes de enero de 2013 al mes de agosto de
2019 se realizdé un muestreo oportunista consecutivo de
personas con tratamiento antihipertensivo y una cifra
de presion arterial sistolica inferior a 180 y diastdlica
inferior a 110 mmHg atendidas en dos farmacias comu-
nitarias rurales gallegas situadas en Celanova (Ourense)
y Monfero (A Corufia). Se excluyo del estudio a cualquie-
ra que tuviese un perimetro del brazo mayor de 42 cm,

fibrilacidn auricular, arritmias, intolerancia al monitor
de presion arterial, limitaciones para la comprension y
las personas que no quisieron participar en el estudio o
con cooperacion insuficiente.

A cada participante se le realizaron, ademas del regis-
tro de la edad, sexo e indice de masa corporal, en el brazo
dominante (identificado el primer dia mediante realizacion
de una medida en ambos brazos), tres medidas aisladas de
presion arterial en 4 visitas sucesivas, usando un tensiome-
tro OMRON M10-IT, calibrado, con el manguito adecuado al
perimetro de su brazo y siguiendo las recomendaciones de
la guia de la Sociedad Europea de Cardiologia y la European
Society of Hypertension (ESC/ESH) sobre el diagnostico y
tratamiento de la hipertension arterial (4) que incluyen un
reposo de 5 minutos y la abstinencia de consumo de tabaco,
alcohol, cafeina y realizacion de ejercicio en los 30 minutos
que precedieron a la medida de la presion arterial. Cada una
de estas cuatro medidas fue la media de tres determinacio-
nes separadas un minuto entre si.

Pasados unos dias, cada participante fue, durante
24 horas, portador de una MAPA con monitor Watchbp03,
que realizé medidas cada 20 minutos durante el periodo de
actividad y cada 30 minutos durante el reposo. Todas las
personas recogieron en un diario la hora de acostarse y la
de levantarse, los tiempos de actividad fisica y la hora de la
medicacion. Se consideraron validas las pruebas MAPA que
cumplieron los siguientes criterios (18):

e Registros validos durante las 24 horas >70%.

20 medidas validas en el periodo de actividad.

7 medidas validas en el periodo de suefo.

>2 medidas validas/h durante el periodo de actividad y
1 valida/h durante el suefo.

Los valores umbrales (4) para la medida clinica y los pe-
riodos de MAPA estan definidos en la tabla 1.

Tabla 1 Definiciones de hipertension segun cifras de
presion arterial en consulta y ambulatoria

Categoria PAS (mmHg) PAD (mmHg)

PA en consulta > 140 >90

PA ambulatoria
Diurna >135 >85
Nocturna > 120 >70
Promedio de 24 h >130 >80

PAS: presion arterial sistdlica; PAD: presion arterial diastolica; PA: presion
arterial.

Adaptada de: Williams B, Mancia G, Spiering W, Agabiti Rosei E, Azizi M et al.
2018 ESC/ESH Guidelines for the management of arterial hypertension. Eur
Heart J. 2018 Sep 1,39(33):3021-3104.
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La obtencion de resultados de presion arterial mediante
MAPA nos permiti¢ obtener informacion del fenotipo de los
pacientes estudiados y clasificar a los sujetos (19) partici-
pantes.

Definimos como paciente con hipertension no contro-
lada a cualquier participante que cumpliese las siguientes
condiciones: presion arterial en reposo >140/90 mmHg
para la medida clinica y presion arterial media en periodo
de actividad >135/85 mmHg o presion arterial media noc-
turna >120/70 mmHg o presion arterial media en 24 horas
>130/80 mmHg para MAPA (tabla 2).

Se considerd como paciente controlado a cualquier par-
ticipante que tuviera todas sus medidas, clinica y todos los
periodos de MAPA, por debajo de los valores citados ante-
riormente (tabla 2).

Se definié como paciente con hipertension no contro-
lada de bata blanca a cualquier participante que cumpliese
todas las condiciones siguientes: presion arterial >140/90
mmHg en medida clinica y presion arterial media en periodo
de actividad <135/85 mmHg y presion arterial media noc-
turna <120/70 mmHg y presion arterial media en 24 horas
<130/80 mmHg para MAPA (tabla 2).

Se definié como paciente con hipertensién enmascarada
no controlada en sujetos tratados a cualquier participante
con presion arterial <140/90 mmHg en medida clinica y pre-
sion arterial media en periodo de actividad >135/85 mmHg
o presion arterial media nocturna >120/70 mmHg o presion
arterial media en 24 horas >130/80 mmHg para MAPA (ta-
bla 2).

Tabla 2 Fenotipo de hipertension segun determinacion
valores de PA en consulta y ambulatoria en personas
tratadas

PA en PA en consulta
Personas con consulta normal patoldgica
tratamiento <140/90 >140/90
MAPA normal
<130/80 24 h y HTA HTA no
. controlada de
<135/85 diurna'y controlada bata blanca
<120/70 nocturna
MAPA patologica
>130/80 24 hyfo | TAMO HTA no
>135/85 diurna y/o controlada controlada
>120/70 nocturna enmascarada

PA: presion arterial; HTA: hipertension arterial; MAPA: monitorizacion
ambulatoria de presion arterial.

Tabla adaptada de: T. Gijon-Conde, M. Gorostidi, J.R. Banegas, A. de la Sierra,
J. Sequra et al. Documento de la Sociedad Espafiola de Hipertension-Liga
Espafiola para la Lucha contra la Hipertension Arterial (SEH-LELHA) sobre
monitorizacion ambulatoria de la presion arterial (MAPA) 2019. Hiperten
Riesgo Vasc. 2019; 36(4):100-212.

Dependiendo de la reduccion (4) entre la media de los
valores de PA media nocturna en relacion con la PA media
diurna se clasificaron los participantes como:

e Dipper: cualquier participante que sufria un descenso
nocturno de la presion arterial sistélica superior al 10%
de la media de su presion arterial diurna.

e Dipperextremo: cualquier participante que sufria un des-
censo nocturno de la presion arterial superior al 20% de
la media de su presion arterial diurna.

e No dipper: cualquier participante cuyo descenso nocturno
de la presion arterial era inferior al 10% de la media de su
presion arterial diurna.

e Riser: cualquier participante cuya presion arterial media
nocturna no fuese inferior a la diurna.

La presencia de tratamiento farmacolégico antidia-
bético o el diagnostico de la enfermedad nos sirvié para
valorar si nos encontrabamos ante un paciente con dia-
betes.

A efectos de este estudio se considero fumador a todo
sujeto que fuma en la actualidad y que ha fumado en
los ultimos 6 meses tabaco u otras formas. A todos los
pacientes se les realizd6 como minimo una intervencion
breve.

Todos los pacientes firmaron el consentimiento infor-
mado para participar en el estudio cumpliendo la LOPD (Ley
de Proteccion de Datos).

Las comparaciones entre variables cuantitativas se rea-
lizaron usando la prueba t de Student. Las comparaciones
entre variables cualitativas se realizaron usando la prueba
chi-cuadrado de Pearson. Se consideraron estadisticamente
significativas las diferencias con una probabilidad de error
alfa p < 0,05. Los datos se expresan como media+desviacion
estandar.

El analisis estadistico se realizo con el programa infor-
matico SPSS® 24,

RESULTADOS
Durante el periodo citado pasaron por las farmacias en las
que se realizo el estudio aproximadamente 4.000 personas
con tratamiento antihipertensivo, de las cuales 794 acepta-
ron participar en el estudio. De todas ellas, 73 fueron exclui-
das por cumplir alguno de los criterios previamente citados.
De los 721 participantes restantes se elimin6 a nueve por
retirada del aparato de medida de presion arterial antes de
las 24 horas y a cuarenta y ocho por no haber obtenido
el porcentaje de registros validos suficientes durante las
24 horas.

La muestra final estuvo formada, por tanto, por 664 per-
sonas (529% varones), con edad 64 + 10 afios e indice de
masa corporal 30 + 4 kg/m?.
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Tabla 3 Tabla resumen comparativa entre pacientes fumadores y no fumadores

Fumadores No fumadores
N=91 N=573
% % p valor
Varones (%) 64,8 50,6
Diabetes (%) 13,2 248 0.001
Media + desviacion Media + desviacion
estandar estandar
Edad (afios) 55,9 (10,4) 66,1 (10,3)
IMC (kg/m?) 28,4 (5,2) 30,7 (4,5)
Ne de principios activos utilizados para PA 1,6 (0,9) 1,9 (1)
PAS aislada (mmHg) 144 (19) 145 (20) 0.47
PAD aislada (mmHg) 88 (11) 85 (11) 0.02
FC (Ipm) medida aislada 77 (12) 71 (1) 0.05
PAS MAPA 24 h (mmHg) 128 (15) 126 (13) 0.04
PAS MAPA act (mmHg) 132 (15) 129 (13) 0.03
PAS MAPA desc (mmHg) 118 (17) 118 (15) 0.8
PAD MAPA 24 h (mmHg) 77 (8) 72 (9) 0.003
PAD MAPA act (mmHg) 80 (9) 75 (9) 0.01
PAD MAPA desc (mmHg) 68 (9) 66 (9) 0.01

Valores promedio y desviacion estandar de los parametros medidos desglosados por grupos de pacientes.
IMC: indice masa corporal; PAS: presidn arterial sistolica; PAD: presion arterial diastélica; FC: farmacia comunitaria; MAPA: monitorizacion ambulatoria de la

presion arterial; DE: desviacion estandar.

Tabla 4 Comparacion de fenotipos y perfil circadiano entre ambos grupos de pacientes

Fumadores No fumadores p valor
Grado control con medida clinica y MAPA (0b) 17,6 24,3 0.00
Hipertensos no controlados de bata blanca en sujetos tratados (%) 18,7 21,4 0.00
Hipertensos no controlados enmascarados en sujetos tratados (%) 13,2 12 0.00
Dipper (%) 51,6 36,5 0.00
No dipper (%) 341 442 0.00
Dipper extremo (%) 6,6 53 0.00
Riser (%) 7,7 14 0.00
MAPA: monitorizacién ambulatoria de la presion arterial.
En la tabla 3 se indican los valores promedio y desvia- D|SCUS|0N

cion estandar de los parametros medidos desglosados por
grupo de pacientesy en la tabla 4 se indica la interpretacion
de esos valores.

La edad y el indice de masa corporal del grupo de per-
sonas no fumadoras fueron significativamente mayores que
el del grupo de fumadores. El porcentaje de pacientes con
diabetes fue superior en no fumadores. El numero de farma-
cos antihipertensivos de ambos grupos no fue significativa-
mente distinto.

La nicotina contenida en los cigarros estimula la médula su-
prarrenal al producir liberacion de catecolaminas, las cuales
provocan aumento de frecuencia cardiaca, gasto cardiaco y
presion arterial entre otros pero, segun nuestros resultados,
parece que este efecto es de corta duracion.

Hay estudios epidemioldgicos que evaluaron la medi-
da casual de presion arterial en la consulta de pacientes
fumadores y observaron que los resultados eran iguales,
o incluso inferiores que los no fumadores (20,21). Estos
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resultados coinciden con los obtenidos en nuestro estu-
dio. Los valores de presion arterial sistélica en medida
clinica son ligeramente inferiores en el caso de fuma-
dores (144 mmHg) al compararlos con los no fumadores
(145 mmHg) p=0.047. Esto puede ser debido a que en la
realizacion de la toma de valores de PA de forma clinica
el paciente no debe haber fumado, tomar bebidas con
cafeina, realizar ejercicio... 30 minutos antes de realizar
la medicion, segun consta en las directrices de las guias
ESC/ESH 2018 sobre el diagnostico y tratamiento de la
hipertension arterial (4).

Sin embargo, en los valores obtenidos mediante la MAPA
hemos observado que los valores de PAS/PAD en el periodo
de actividad fueron mayores en el grupo de los fumadores
(132 vs. 129 mmHg) (p=0.03). Estos resultados concuerdan
con las obtenidos en otras publicaciones (22,23) previas, si
bien en estas se estudiaron poblaciones de edades similares.
En este caso el paciente puede haber registrado el efecto
hipertensor del tabaco, ya que se pudieron haber realizado
medidas de PA sin que pasasen 30 minutos desde que el
paciente fumase el ultimo cigarro, lo cual puede sugerir que
el consumo de tabaco podria reducir las probabilidades de
control farmacoldgico de la hipertension. Los valores medios
de la presion arterial sistélica durante el periodo de descan-
so son practicamente iguales (118 vs.118) (p=0.8). Aprecia-
mos coincidencia con los mismos estudios (22,23). La causa
mas probable pueda ser que durante el periodo de descanso
los pacientes no suelen fumar.

Hemos encontrado otros estudios (24,25) en los que los
resultados coinciden con el nuestro, pero en estos casos los
sujetos participantes eran normotensos.

En relacion con el fenotipo estudiado: en pacientes
fumadores hemos observado mayor porcentaje de hiper-
tensos no controlados enmascarados en sujetos tratados
igual que otros estudios (26,27) anteriores. Tabaquismo,
consumo de alcohol, actividad fisica y factores psicoso-
ciales (ansiedad, conflicto interpersonal y estrés laboral)
pueden contribuir a aumentar los valores de la monitori-
zacion ambulatoria de la presion arterial (28). Pacientes
con hipertension enmascarada tienen un mal control de la
presion arterial fuera de la consulta y este tipo de condi-
ciones clinicas conduce a un mayor riesgo de sufrir eventos
cardiovasculares (29,30), mayor mortalidad cardiovascular
y accidente cerebrovascular (31). Esto es debido a que el
paciente en realidad no tiene los valores de presion arterial
controlados (solo tiene buen control en la medida clinica).
Estos pacientes necesitan un incremento del tratamiento
antihipertensivo y cesacion tabaquica para mejorar el con-
trol y con ello disminuir la mortalidad cardiovascular y los
accidentes cerebrovasculares.

La hipertension no controlada de bata blanca en suje-
tos tratados suele estar mas relacionada con la edad y el
sexo. En nuestro estudio se corresponde mas con el grupo
de no fumadores, igual que en los estudios de Stanley Sy

col (32) y de Green y cols (33). En estos estudios se pone
de manifiesto la relacion de la edad y la diabetes, como
factor fundamental en la hipertension de bata blanca. En
nuestro estudio los pacientes no fumadores, con mayor
porcentaje de bata blanca, son de edad superior al grupo
de fumadores.

Se ha demostrado que la exposicion al tabaco de los ci-
garrillos provoca alteraciones especificas de los parametros
de variabilidad de la frecuencia cardiaca debido al predomi-
nio de parametros simpaticos en el tono del sistema nervio-
so autonomo cardiaco. En nuestro estudio, al igual que en
otros (34,35), la frecuencia cardiaca resultd superior en el
grupo de pacientes fumadores, en comparacion con el de no
fumadores (p=0.05).

En relacion con el perfil circadiano encontramos mayor
porcentaje de pacientes con perfil dipper (52 vs. 36; p<0.05;
tabla 4) en los pacientes fumadores, debido a la mayor di-
ferencia entre valores de periodo de actividad y descanso.
En los pacientes no fumadores el tener menor valor de PAS
en periodo de actividad e igual valor de PA nocturna hacen
que el porcentaje de pacientes no dipper sea el perfil pre-
dominante.

Hay numerosos estudios (36,37) que ponen de manifies-
to que aquellos pacientes que tienen patrén dipper tienen
mejor pronodstico, ya que tienen menos eventos cardiovas-
culares y cerebrovasculares, asi como menor mortalidad.

Una limitacion importante es que nuestra muestra pro-
bablemente no es representativa de la poblacion general, y
probablemente tampoco de la poblacion hipertensa, ya que
se trata de pacientes con hipertension tratados que van a
dos farmacias y la forma de seleccionarla es una fuente de
sesgo que limita las conclusiones (38).

Existen otras circunstancias de nuestro estudio que po-
drian sesgar los resultados. Creemos que la diferencia de
tamafo entre grupos (38) (la muestra de fumadores es un
sexto de la de no fumadores), la diferencia significativa en
cuanto al indice de masa corporal, de sexo o de pacientes
con diabetes en ambos grupos puede suponer un sesgo al
comparar resultados.

Los fumadores 10 afios mas jovenes, podriamos dedu-
cir que estan mas “"sanos” en general. En los no fumadores
hay un 249 de pacientes con diabetes; eso también puede
afectar el patron circadiano debido a que este grupo de pa-
cientes tienen habitualmente un perfil circadiano no dipper
(39).

Aunque un punto importante es que la muestra de nues-
tro estudio se refiere a una poblacion general de edades
dispares (28 a 92 afios) a través de un abordaje proacti-
vo por parte de un farmacéutico comunitario ofreciendo
la realizacion de monitorizacion ambulatoria de la presion
ambulatoria a todos los pacientes del estudio. Aunque pro-
bablemente un muestreo aleatorio hubiese tenido ventajas,
el consecutivo nos ha permitido obtener una muestra de
tamafo considerable.
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CONCLUSIONES

No hallamos diferencias significativas entre ambos gru-
pos de nuestra muestra en cuanto a presion arterial sis-
télica en medida clinica.

Existieron diferencias significativas en cuanto a la pre-
sion arterial durante el periodo de actividad obtenida me-
diante monitorizacion ambulatoria de la presion arterial.
Pacientes fumadores con HTA tratados farmacologica-
mente presentaron significativamente mas hipertension
enmascarada no controlada.

El perfil no dipper fue predominante en el grupo de pa-
cientes no fumadores tratados por hipertension.
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