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1.1. La medida de la presion arterial

L a hipertension arterial (HTA) es un problema de salud estrechamente relacionado con un
aumento del riesgo de padecer una enfermedad cardiovascular (ECV). Ademas, la HTA
puede producir o empeorar la lesion de determinados érganos diana (corazon, rifién, cerebro,
retina y vasos sanguineos); lo que también puede influir negativamente en el prondstico car-
diovascular del paciente. Debido a las multiples complicaciones que se le asocian, la HTA se
considera un problema de salud publica de primer orden, que es responsable, directa o indi-
rectamente, de numerosos casos de discapacidad o muerte. Todo ello al margen de los costes

sanitarios y sociales que conlleva'™,

Para retrasar el dafo asociado a la HTA es preciso realizar una deteccién precoz de la enfer-
medad y adecuar las cifras de presion arterial (PA) al objetivo terapéutico definido para cada

paciente.

En este contexto, la medida de la PA se presenta como una exploracion de gran relevancia en
la préactica clinica, ya que permite determinar de forma objetiva si existe HTA, su evolucién, el
riesgo cardiovascular (RCV) global del paciente, si los tratamientos son necesarios, efectivos y/o
seguros, etc. En definitiva, la medicién de la PA va a constituir el eje sobre el que se sustente
la toma de decisiones clinicas. Al margen de su incuestionable utilidad en la practica clinica,
la determinacién de la PA se emplea continuamente en el campo de la epidemiologia y de la
investigacion clinica, con el propdsito de estudiar la distribucion, relevancia clinica, repercusion,

tratamiento u otros aspectos relacionados con la HTA.

Dada su relevancia, la medida de la PA requiere del uso de métodos e instrumentos de medida
que permitan conocer de forma exacta, o con una desviacién minima o admisible, la PA real o

habitual del paciente.

En lo que respecta a los instrumentos de medida, se deben emplear aquellos validados clini-
camente, de acuerdo a los protocolos internacionales de validacion®. Este el tinico modo de
garantizar que los dispositivos cumplen con unos requisitos minimos en términos de precision,
funcionamiento y comparacién de resultados con otros aparatos. Actualmente, es posible con-
sultar diferentes paginas web donde se exponen listados de los dispositivos validados clinica-
mente: www.seh-lelha.org, www.dableducational.org, www.bhsoc.org. Por otro lado, también
es importante que los instrumentos de medida se encuentren correctamente calibrados, lo cual

debe hacerse de forma periédica, segun las instrucciones del fabricante.
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Al margen de utilizar dispositivos de calidad, el método de medida empleado (procedimiento,
presencia de un observador, condiciones del paciente, frecuencia de las mediciones, etc.) tam-
bién influye de forma evidente a la hora obtener un valor representativo de la PA real o habitual

del paciente.
En la actualidad, los métodos de medida de la PA mas extendidos en la practica habitual son:

B La medida de la PA en el entorno clinico por el médico de atencién primaria o por el

personal de enfermeria.
B La automedida domiciliaria de la PA (AMPA).
B La monitorizacion ambulatoria de la PA (MAPA).

B Lamedida de la PA en la farmacia comunitaria (PAFC).

1.2. Presion arterial en el entorno clinico

La medida de PA en la consulta médica (PAC) ha sido durante muchos afios el método en el que
se han basado las investigaciones clinicas y epidemioldgicas para generar la evidencia sobre
el valor clinico de la PA y el riesgo asociado a la HTA%®. Del mismo modo, la evaluacion de la
efectividad de los tratamientos farmacoldgicos y/u otras intervenciones destinadas a controlar
la HTA (medidas higiénico-dietéticas) siguen basandose en la medida de PAC. De ahi que, tal y
como se expone en las guias de préctica clinica’®, la PAC se presente como el punto de partida

en el diagndstico, seguimiento y tratamiento de la HTA.

No obstante, a pesar de su importancia, la medida de PAC se ve afectada por diversas circuns-
tancias, que impiden que represente fielmente la PA habitual del paciente y, por tanto, limitan su
utilidad, tanto en la practica clinica como en el campo de la investigacion biomédica®'°. Dichas

circunstancias son:

B Se trata de una medicién casual y aislada.

B Se ve afectada por el efecto de bata blanca (EBB)'": elevacion transitoria de la PA oca-
sionada por la presencia de un profesional sanitario y/o por efectuar la medida en un

entorno extrafio. También por el efecto placebo.

B Es poco reproducible y repetible (varia notablemente entre diferentes visitas e incluso

dentro de la misma visita).

B Puede verse afectada por el sesgo del observador y por la preferencia de digitos, funda-
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mentalmente cuando se emplean métodos auscultatorios. Si bien es cierto que la utiliza-

cion de estos dispositivos esta cada vez mas en desuso.

B No provee informacion durante las actividades cotidianas o durante el suefio, ni tampoco

permite medir la variabilidad o el incremento matutino de la PA.

Las limitaciones del método de medida de PAC pueden conducir a problemas o errores en el
diagnostico, en la evaluacion del perfil de riesgo del paciente, en la valoracion de la efectividad
y en la adecuacion de los tratamientos antihipertensivos y, en general, en la toma de decisiones

clinicas.

Para tratar de atenuar algunas de estas circunstancias y potenciar la utilidad o valor clinico de
la PAC se propone emplear dispositivos de medida automaticos o semiautomaticos y realizar
multiples medidas de PA en repetidas ocasiones (2 0 mas medidas en al menos 3 visitas). Sin

embargo, esto no logra solucionar completamente el problema’ 2.

Al margen de la medida de PAC, se han propuesto otros métodos de medida de la PA en el en-
torno clinico™™5: (1) por personal de enfermeria, (2) por otro profesional técnico cualificado o (3)
por el propio paciente. Aunque, en general, estas alternativas presentan las mismas limitaciones
que la PAC, la principal ventaja de estos métodos de medida radica en que reducen el error de
medida introducido por el EBB. En base a esto, algunos autores sugieren utilizar la PA obtenida
por estos métodos antes que la PAC para evaluar el estado de la HTA del paciente (controlado/

no controlado), el RCV o tomar las decisiones oportunas'®.

1.3. Presion arterial fuera del entorno clinico

La aparicién de los métodos de medida de la PA fuera del entorno clinico (MAPA o AMPA) ha
permitido resolver y superar muchas de las mencionadas limitaciones de la medida de PAC. A
grandes rasgos, las cualidades de la AMPA o la MAPA son consecuencia de su capacidad para
aportar numerosas lecturas de PA en condiciones muy proximas a la vida cotidiana del paciente,
sin la interferencia del EBB. Sin duda, esta eliminacion del EBB es uno de los principales moti-
vos por el que estos métodos de medida han visto incrementado su uso en la practica clinica
habitual'®. Ademas, la AMPA y la MAPA se correlacionan mejor que la PAC con la lesion de los

16-18

érganos diana (LOD) y con el RCV asociado a la HTA™ '®, por lo que seran mas precisos en la

caracterizacion del perfil de riesgo del paciente.

En definitiva, el uso de los métodos de medida fuera del entorno clinico se hace cada vez mas

necesario en la practica clinica habitual, tanto en el diagnéstico de la HTA como en la evaluacion
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de los tratamientos. En este sentido, el documento de consenso espafol para la evaluacion y
tratamiento de la HTA® recomienda no basar el diagndstico sélo en la PAC, ya que la técnica mas

perfeccionada es la MAPA,; si bien una alternativa aceptable seria la AMPA.

Hipertension clinica aislada e hipertension enmascarada. Con frecuencia, las cifras de PA o
estado de la HTA de un paciente en el entorno clinico no coinciden con lo observado fuera de
dicho entorno (desacuerdo entre métodos)'®?!. Asi, la evaluacion del control de la HTA en el
entorno clinico y la comprobacién del mismo utilizando las cifras de PA fuera de dicho entorno
permiten identificar 4 grupos de pacientes de gran interés en el manejo de la HTA: normotensos,
con hipertension clinica asilada (HCA), con hipertension sostenida y con hipertension enmasca-

rada en el entorno clinico (HEC) (Tabla 1).

TABLA 1. Clasificacion de los pacientes segun el control de la presion arterial dentro y fuera
del entorno clinico

Control de la PA fuera del entorno clinico (AMPA o MAPA)**

Si No

Hipertension enmascarada en el

Normotensién
I entorno clinico (HEC)

Control de la PA Si
en el entorno

clinico*

No  Hipertension clinica aislada (HCA) Hipertension sostenida

* Se asume que la PA en el entorno clinico es normal cuando el promedio de, al menos, 3 visitas, en las que se toman
lecturas repetidas de PA es <140/90 mmHg.

** Se considera que la PA fuera del entorno clinico (AMPA y MAPA diurna) es normal cuando el promedio de las
multiples lecturas realizadas es <135/85 mmHg.

PA: presion arterial; MAPA: monitorizacion ambulatoria de la presion arterial; AMPA: automedida domiciliaria de la
presion arterial.

La HCA es la condicion definida en individuos que presentan cifras de PA elevadas (no contro-
ladas) en el entorno clinico, pero dentro de los limites normales fuera de dicho entorno. Por su
parte, la HEC es una circunstancia que se presenta en individuos con cifras de PA normales en
el entorno clinico, aunque anormalmente elevadas o no controladas fuera de dicho entorno. Se
habla de normotensién cuando la PA es normal dentro y fuera del entorno clinico y de hiper-

22,23 (

tensién sostenida cuando se da el caso contrario cifras de PA no controladas en ambos

escenarios).

Esta clasificacion de la HTA incluye dos grupos de pacientes en los que existe desacuerdo entre

I -
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los métodos de medida de la PA dentro y fuera entorno clinico: HCA y HEC. En ambos casos, la
PAC no es suficiente por si sola para realizar una adecuada valoracion de la situacion clinica del
paciente, pudiéndose producir errores en el diagndstico, en la evaluacién del perfil de riesgo o
del tratamiento antihipertensivo y, por tanto, en la toma de decisiones terapéuticas. En general,
las necesidades terapéuticas de estos pacientes vendran mejor definidas por las cifras de PA

ambulatorias o domiciliarias, dado el mayor valor predictivo de estos métodos.

Desde el punto de vista practico, los individuos con HCA no representan un problema clinico
importante'?, ya que aun existe controversia sobre si estos pacientes presentan peor prondstico
cardiovascular que los individuos normotensos?*2°. No obstante, algunos estudios centrados
en la LOD muestran que la prevalencia o gravedad de estas lesiones en individuos con HCA se
situa de forma intermedia entre los pacientes normotensos y aquellos con elevacion sostenida

de la PA fuera de la consulta®*?",

En cualquier caso, los pacientes con HCA no van a pasar desapercibidos y deben ser evaluados
periddicamente, ya que su PAC anormalmente elevada ha sido detectada por un profesional
clinico y su manejo rutinario debe ser el establecido por las guias de préactica clinica. El principal
problema que puede ocurrir en pacientes con HCA es que el paciente reciba un excesivo tra-
tamiento para controlar su PA y, consecuentemente, se produzca un incremento del riesgo de
efectos adversos; ademas del correspondiente aumento de los costes sanitarios. En este senti-

do, las guias de préactica clinica®*3®

recomiendan no usar tratamiento farmacolégico en pacien-
tes con HCA y RCV bajo, pero si cuando exista LOD, diabetes o, en general, cuando se presente
alguna condicioén clinica u otros factores de RCV que definan un RCV elevado. En pacientes con
HCA y bajo RCV se recomienda modificar el estilo de vida y realizar un estrecho seguimiento,
como minimo de forma anual. En general, el uso de medicamentos en estos pacientes se cree

innecesario®>*

, aunque algunos autores no se muestran de acuerdo y recomiendan tratar la
HCA en base a las cifras de PAC, considerando la adicién de medicamentos cuando éstas lo

sugieran®.

La deteccion de la HEC es de vital importancia, ya que se ha demostrado que estos sujetos pre-
sentan un prondstico cardiovascular y de LOD similar al de aquellos individuos con hipertension
sostenida y notablemente mas desfavorable que en los casos de HCA o normotension®#2%26,
Ademas, al igual que ocurre en individuos con hipertensién sostenida, la HEC se asocia con
frecuencia a otros factores de RCV (obesidad, tabaquismo, consumo de alcohol, dislipemia y

elevacion de la glucemia)®’.

Es por ello que al identificar la HEC se consigue detectar una situacién de manifiesto prondstico
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negativo, que podria pasar desapercibida si sélo se tuvieran en cuenta las cifras obtenidas en la
consulta médica, aparentemente normales. Esta falsa impresién sobre la ausencia o el control
de la HTA puede conducir a errores graves en el diagnostico, a la no utilizacion de medicamen-
tos necesarios en pacientes no diagnosticados o no tratados, o a la falta de adecuacion de los
tratamientos farmacolégicos en pacientes tratados®. Con el fin de evitar estos problemas y
reducir la comorbilidad asociada, se recomienda descartar la presencia de HEC, como minimo,
en cualquier paciente con RCV elevado, diabetes o con problemas renales. Por el momento, el
cribado poblacional no es aceptable, por lo que seria necesario determinar unas pautas que

permitan identificar a cualquier sujeto con HEC en la poblacién general®.

La HCAy la HEC son condiciones relativamente frecuentes, cuya prevalencia puede oscilar entre
un 15y un 50% y entre un 8 y un 57%, respectivamente?>*%38_ | a variabilidad en la prevalencia
entre los diversos estudios que ofrecen informacion al respecto puede explicarse fundamental-
mente por las diferencias en: (1) la poblacion de estudio elegida, (2) los métodos utilizados para

la medida de la PA y (3) los limites de PA establecidos para diagnosticar las condiciones.

1.3.1. Monitorizacién ambulatoria de la presion arterial

Aunque inicialmente su uso quedo restringido a la investigacion, la MAPA se ha ido instaurando
paulatinamente en la practica médica habitual, donde se ha posicionado como un método de
gran utilidad en el diagnéstico y seguimiento de la HTA®%%4% La MAPA permite obtener un am-
plio numero de lecturas de PA, usualmente cada 20 6 30 minutos, durante 24 6 48 horas, que
reflejan con detalle los cambios dinamicos de la PA mientras el paciente realiza sus actividades
cotidianas.

La MAPA no se ve influenciada por el EBB*',presenta una buena reproducibilidad en el tiempo*?43
y un efecto placebo despreciable o nulo*. Ademas, permite reflejar con gran exactitud los cam-
bios inducidos por el tratamiento antihipertensivo: inicio de la accién, efecto maximo, o duracion
y caida del efecto, actividad de los farmacos en intervalos concretos. Finalmente, es preciso
sefialar que la informacion proporcionada por la MAPA resulta de gran utilidad clinica y permi-
te realizar una evaluacion exhaustiva del perfil de riesgo de los pacientes. Dicha informacion
corresponde a: (1) PA promedio (sistdlica y diastolica) de 24 horas y durante los periodos de
actividad y de descanso nocturno, (2) patron nocturno de la PA, (3) elevacién matutina de la PA
y (4) variabilidad de la PA.

A pesar de su interés, la MAPA es un método relativamente poco extendido y accesible debido

a su elevado coste y a que no siempre es compatible con el modo de vida de los pacientes.

-
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1.3.2. Automedida domiciliaria de la presion arterial

La AMPA se realiza por el propio paciente (o por un familiar) en su domicilio o en otro lugar don-
de realice su actividad cotidiana (por ejemplo, en el trabajo)*®. Este método ofrece la posibilidad
de obtener un gran nimero de medidas de PA en diferentes momentos del dia, durante el inter-
valo de tiempo que se desee, y en unas condiciones 0 en un contexto muy préximo a la realidad.
Segun las guias internacionales de las diversas sociedades cientificas volcadas en el manejo de
la HTA%4¢, para diagnosticar o evaluar el control de la HTA, asi como para valorar la efectividad
de los tratamientos antihipertensivos, se han de recoger medidas de PA en el domicilio durante 7
dias consecutivos, realizando, como minimo, 3 determinaciones por la mafiana y 3 por la tarde.
Ademas, resulta fundamental emplear dispositivos calibrados y clinicamente validados (prefe-
riblemente de brazo), y respetar los procedimientos y condiciones propuestos en las guias de

practica clinica para realizar una correcta medicion domiciliaria de la PA% 846 (Tabla 2).

Al igual que la MAPA, la AMPA no se ve afectada por el EBB y es mas reproducible y se co-
rrelaciona mejor que la PAC con la LOD y el RCV asociado a la HTA'S. Por otra parte, la AMPA
esta desprovista de algunos inconvenientes que presenta la MAPA, ya que tiene un menor coste
econémico, es menos incomoda para el paciente y posibilita realizar lecturas de PA durante el
periodo de tiempo que se estime oportuno. Ademas, puede promover la implicacion del pacien-
te en su enfermedad, incrementar la adherencia al tratamiento y, consecuentemente, favorecer
el control de la PA*". En definitiva, por su disponibilidad y sencillez, la AMPA constituye un
recurso muy Util para realizar el diagndstico y el seguimiento de la HTA, evaluar el tratamiento
antihipertensivo y basar la toma de decisiones clinicas®*®*. Tal y como se recoge en las guias

internacionales*®®!

, se recomienda usar la AMPA en todos los pacientes tratados, especialmen-
te cuando la PAC se encuentre controlada pero los valores de PA sean proximos a la normalidad
y se sospeche de HEC o cuando el paciente presente un RCV elevado (Ej. Diabetes, enfermedad

renal, LOD, antecedentes de ECV, multiples factores de RCV).

Al margen de su utilidad en la practica clinica, la AMPA se presenta como una importante herra-
mienta en el campo de la investigacion para evaluar el control de la HTA, detectar la HCA e HEC,

cuantificar la magnitud del EBB, estudiar el riesgo asociado a la HTA, etc.

Sin embargo, la AMPA no esta exenta de limitaciones, ya que requiere del entrenamiento de los
pacientes, puede ser realizada con dispositivos no validados y/o no calibrados, ocasionar ansie-

dad ante los resultados, inducir cambios en el tratamiento por el propio paciente, etc.
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TABLA 2. Recomendaciones para una adecuada medida de la de la presién arterial en el

domicilio*

Sobre los dispositivos de
medida

Utilizar dispositivos de brazo, automaticos o semiautomaticos,
clinicamente validados y calibrados. Son preferibles aquellos
con memoria. Es posible encontrar una relacién de los mismos
en la pagina web de la SEH-LELHA (www.seh-lelha.org) o en
www.dableducational.org.

Consideraciones previas a la
medida

Elegir un ambiente tranquilo y confortable.
Vaciar la vejiga antes de comenzar la medicion.
Guardar reposo en los 5 minutos previos.

No se debe haber comido, fumado, tomado café, té o alcohol o
hecho ejercicio en los 30 minutos previos a la medicion.

Si se tienen prendas de ropa que al enrollarlas para dejar el
brazo al descubierto pueden comprimir la circulacion, habra
que quitarlas.

Caracteristicas del
procedimiento de medicion

Seleccionar el tamafo de manguito adecuado para el paciente:
grande (pe-rimetro del brazo entre 32 y 42 cm.), mediano (entre
23y 41 cm.), pequefo (entre 17 y 22 cm.).

Medir en el brazo donde la PA sea mas elevada (brazo control).
En caso de que la PA sea igual en ambos brazos, se utilizara el
brazo no dominante.

El paciente ha de estar correctamente sentado (espalda apoya-
da en el respaldo de la silla), con el brazo apoyado sobre una
mesa y los pies sobre el suelo, sin cruzar.

Colocar el manguito a la altura del corazén (2 cm por encima
del codo).

No hablar y permanecer relajado durante la medicion.

Pautas y frecuencia de la
medicion

Para el diagnéstico, evaluacion y ajustes del tratamiento (antes
de acudir a la consulta del médico): recoger medidas domicilia-
rias durante 7 dias. Descartar los datos del primer dia.

En cada dia, realizar mediciones por la mafana y por la tarde/
noche, antes de tomar la medicacion antihipertensiva y de co-
mer.

En cada sesion (matinal o vespertina), realizar 2 o 3 medidas de
PA, separadas 1 6 2 minutos entre si.

* Adaptacion realizada a partir de las referencias 9, 46 y 51.
PA: presion arterial; cm.: centimetros; SEH-LELHA: Sociedad Espanola de Hipertension-Liga Espafiola para la Lucha

contra la Hipertension Arterial.
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1.4. Antecedentes y justificacion del estudio: la medida de presién arterial en la
farmacia comunitaria

Desde 1990, el desarrollo de la Atencion Farmacéutica y las actividades asistenciales del farma-
céutico han originado importantes cambios en la practica profesional de este agente sanitario®.
De forma global, estas actividades se centran en cubrir las necesidades de los pacientes res-
pecto a sus medicamentos, intentando potenciar al maximo el beneficio que puede esperarse
al utilizarlos®. Para realizar este trabajo, el farmacéutico debera medir las variables clinicas que
le permitan evaluar los resultados asociados al uso (o desuso) de los medicamentos que utilizan
los paciente554'55. En este contexto, la PA es una de las numerosas variables utilizadas con tal

fin.

Entre los métodos de medida de la PA disponibles en la farmacia comunitaria, el uso de la AMPA
esta respaldado por las Sociedades Europea y Americana de Hipertension y la Sociedad Ameri-

cana del Corazon®®'

, que reclaman la implicacion del farmacéutico comunitario para promover
la implementacion de este método, a través de la sensibilizacién y el entrenamiento de los
pacientes. Por otra parte, el recientemente publicado documento de consenso espafiol sobre
actuacion del farmacéutico comunitario en pacientes con hipertensién y riesgo cardiovascular®®
recomienda emplear la AMPA o la MAPA para ayudar al médico en el diagnostico y seguimiento

de la HTA, asi como en la toma de decisiones clinicas.

Sin embargo, aunque lo ideal seria emplear cualquiera de estos métodos de referencia, en oca-
siones dichos métodos no se encontraran disponibles, o bien, su uso no sera aconsejable o
estara contraindicado en determinados pacientes. En estos casos, la medida de PAFC podria

constituir una alternativa interesante en el cribado y seguimiento de los pacientes hipertensos.

Las sociedades cientificas relacionadas con el estudio de la HTA consideran que la medida de
PAFC es un método accesible y potencialmente util***"°. Por otra parte, este método presenta
ciertas condiciones favorables, que superan algunas de las limitaciones de la medida de PA en
el entorno clinico o la AMPA: (1) la obtencién de multiples medidas de PAFC en diferentes mo-
mentos del dia, debido al facil acceso a la farmacia, (2) el EBB que le afecta es nulo®', debido,
posiblemente, a la familiaridad del entorno para el paciente®?, (3) el procedimiento de medida es
supervisado por un profesional sanitario, lo que favorece el cumplimiento de los requisitos para

una correcta medida de la PA

Sin embargo, a pesar de su interés, la medida de PAFC ha sido escasamente estudiada y, por

consiguiente, su utilidad en la practica clinica es, cuanto menos, desconocida'®. Dicho con otras
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palabras, es necesario saber en qué medida la PAFC permite realizar un adecuado diagndstico
de la HTA, valorar la necesidad y la efectividad de los tratamientos antihipertensivos o tomar

decisiones clinicas.

Para responder a estas cuestiones es preciso evaluar la magnitud del error (sistematico y alea-
torio) inherente al método de medida de la PAF o, lo que es lo mismo, la diferencia entre la
PAFC vy la PA real o habitual del individuo. Para medir el error del método de medida de PA en la
farmacia comunitaria es necesario comparar y medir el acuerdo o concordancia entre las me-
didas obtenidas por dicho método y otras obtenidas mediante otros métodos, considerados de
referencia en la practica clinica, como la PAC, la AMPA y/o la MAPA (concordancia intermétodo
o estudios de concordancia). También se ha de medir la concordancia entre las mediciones del
propio método cuando éste es utilizado de forma repetida (concordancia intramétodo o estudios
de fiabilidad o de repetibilidad)'” 186384,

Sabater-Hernandez et al®

hicieron una revisién en la que incluyeron y analizaron todos los arti-
culos, publicados en inglés y espafol entre enero de 1989 y junio de 2009, que: (1) comparaban
y/o median el acuerdo entre medidas repetidas de la PAFC (obtenidas en distintas ocasiones),
0 (2) comparaban y/o median el acuerdo entre la PAFC y otros métodos de medida de la PA
utilizados habitualmente en la practica clinica para tomar decisiones: medida de la PA por un
médico, medida de la PA por el personal de enfermeria, AMPA y MAPA. Los autores encontraron

5766 tilizaron

4 articulos relacionados con el objetivo de la revision, de los cuales solamente dos
la AMPA y/o la MAPA conjuntamente con la medida de PAFC. El interés de comparar y medir el
acuerdo entre la PAFC y estos métodos de medida fuera del entorno clinico, radica en que estos
ultimos son los que mejor reflejan la PA habitual del paciente y ademas han demostrado una

mayor relacion con el RCV y la LOD.

En su discusion, Sabater-Hernandez et al comentan que la escasez de estudios encontrados,
asi como las importantes limitaciones que estos presentan, tanto en el método como en el anali-
sis estadistico, no permiten establecer con exactitud la utilidad o el valor clinico de la medida de
PAFC en el diagnéstico y seguimiento del paciente hipertenso. Es por ello, que los autores con-
sideran necesario realizar nuevos estudios, de calidad metodoldgica contrastada, que permitan
responder a esta cuestion. Adicionalmente, sugieren que dichos estudios incorporen métodos
de medida de la PA considerados de referencia en la evaluacién y seguimiento del paciente hi-
pertenso (MAPA y/o AMPA), de forma que las comparaciones realizadas y los acuerdos medidos
sean mas determinantes. Como ya se ha comentado anteriormente, estos métodos van a per-
mitir medir la magnitud del EBB, asi como la prevalencia de hipertension aislada y enmascarada

en la farmacia (tabla 3)""?2°7,
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TABLA 3. Clasificacion de los pacientes segun el control de la presion arterial dentro y fuera

de la farmacia comunitaria

Control de la PA fuera de la farmacia comunitaria (AMPA o MAPA)**

Si No

Hipertensién enmascarada en

Normotension la farmacia (HEF)

Control de la PA Si
en la farmacia

comunitaria®

No Hipertension aislada en la farmacia (HAF) Hipertension sostenida

* Se asume que la PA en la farmacia es normal cuando el promedio de, al menos, 3 visitas, en las que se toman
lecturas repetidas de PA es <140/90 mmHg.

** Se considera que la PA fuera de la farmacia (AMPA y MAPA diurna) es normal cuando el promedio de las multiples
lecturas realizadas es <135/85 mmHg.

PA: presién arterial; MAPA: monitorizacién ambulatoria de la presion arterial; AMPA: automedida domiciliaria de la
presion arterial.

En respuesta a esta demanda de informacion, el Grupo de Investigaciéon en Atencion Farmacéu-
tica de la Universidad de Granada puso en marcha en Julio de 2008 el estudio titulado “Utilidad
clinica de la medida de la presién arterial en la farmacia comunitaria en pacientes con tratamien-

to farmacolégico antihipertensivo (Estudio MEPAFAR)”€®,

A grandes rasgos, los principales hallazgos de este estudio, finalizado en Julio de 2009, fue-

ron:

B El EBB en la farmacia comunitaria aparecio solo en la primera visita a la farmacia comu-

nitaria y se redujo significativamente después de la segunda visita a la farmacia®'.

B Elsexo, el indice de masa corporal (IMC), la presion arterial diastélica (PAD) en la farmacia
y la edad de los pacientes son factores independientes asociados a la magnitud del EBB
producido en la farmacia comunitaria en la PAD. Por su parte, el EBB en la presion arterial

sistolica (PAS) aumentd al acrecentarse las cifras de PAS del paciente en la farmacia®.

B Larepetibilidad de la PAFC fue superior entre la 2% y 3% medida de PA obtenidas en cada
visita a la farmacia. Sin embargo, descartar la 12 medida de PAFC en cada visita a la far-
macia no mejoro el acuerdo entre el método de medida de PAFC y la MAPA diurna. Por
tanto, no existe suficiente evidencia para descartar la primera medida de PAFC realizada

en cada visita a la farmacia’.

B El acuerdo entre el método de medida de PAFC y la AMPA fue aceptable, por lo que
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podria plantearse como una alternativa cuando este segundo método no se encuentre

disponible o no esté recomendado®.

El acuerdo entre el método de medida de PAFC y la MAPA fue moderado y, por tanto, no

se prevé que sean métodos reemplazables®.

La prevalencia de hipertension aislada en la farmacia comunitaria fue discreta: 1,2% y
5,3% utilizando la AMPA y la MAPA como métodos de referencia, respectivamente. Esto
tuvo su explicacion en la elevada especificidad del método de medida de PAFC: 98,0% y

91,8%, utilizando la AMPA y la MAPA como métodos de referencia, respectivamentees.

La prevalencia de hipertension enmascarada en la farmacia comunitaria fue considera-
ble: 16,6% y 13,6% utilizando la AMPA y la MAPA como métodos de referencia, respec-
tivamente. Esto se debi6 a la moderada sensibilidad del método de medida de PAFC:
60,5% y 61,0%, utilizando la AMPA y la MAPA como métodos de referencia, respectiva-

mente®®.

En general, los resultados del estudio MEPAFAR ponen de manifiesto que el método de medida

de PAFC puede constituir una alternativa valiosa en el seguimiento del paciente hipertenso tra-

tado, incluso puede presentarse como una alternativa a la AMPA, cuando este método no sea

aplicable o no se encuentre disponible.

Sin embargo, a pesar del interés de los mencionados hallazgos, los resultados del estudio ME-

PAFAR se restringen a una muestra concreta de pacientes hipertensos tratados (n=169), por lo

que deberian ser contrastados en nuevos estudios. Ademas, dichos estudios deberian superar

las limitaciones del trabajo

61.68-70 v cubrir otras lagunas en el conocimiento.

Entre las limitaciones del estudio MEPAFAR, destaca la ausencia de mediciones de PA
realizadas en la consulta médica, por lo que no se compararon los resultados obtenidos
en la farmacia (EBB y acuerdo con los métodos de referencia) con los que podrian obte-

nerse en la consulta médica.

El efecto de bata blanca se define como la reaccion de alerta y elevacion transitoria de las
cifras de PA inducidas en el paciente cuando la determinacion de la PA es realizada en un
entorno extrafio para el paciente, generalmente, por un profesional sanitario. Por tanto, el
EBB introduce un error en la medicion, que puede influir negativamente en el diagnéstico
de la HTA (sobre-estimacion), asi como en la evaluacién de su control o de la efectividad
de los tratamientos antihipertensivos (infra-estimacion). Algunos estudios realizados en la

consulta médica’""? han llegado a mostrar un EBB superior a 20 mmHg y a 10 mmHg en
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la PAS y la PAD, respectivamente. El problema surge cuando esto conduce a decisiones
inapropiadas respecto a la farmacoterapia (prescripciéon de medicamentos innecesarios,
sobretratamiento o sobredosificacion de los pacientes) y aumenta el riesgo de efectos

adversos y/o los costes sanitarios*'.

Se ha puesto de manifiesto que la magnitud del EBB puede variar segun el profesional
de la salud que realiza la determinacién de la PA. Asi, el EBB es mayor si la medida la
realiza un médico que si la realiza el personal de enfermeria' o si la realiza un médico
experimentado respecto a un médico con menor experiencia’. Estos hallazgos hacen
pensar que la interaccion psicologica entre el paciente y el profesional sanitario puede
ser un factor determinante en la magnitud del EBB''. En este sentido, es posible que,
debido a la familiaridad o confianza del entorno, la medida de PAFC se vea menos afec-
tada por el EBB que la medida de PA en el entorno clinico. De esta forma, si el EBB es
menor, es posible que el acuerdo entre el método de medida de PAFC y la AMPA y/o la
MAPA sea mayor que entre cualquiera de estos dos métodos y la medida de PA en el

entorno clinico.

Por otra parte, tal y como comentan Sabater-Hernandez et al en su revision, para poder
definir plenamente la utilidad del método de medida de PAFC, es indispensable evaluar,
ademas del error que le afecta, su asociacién con LOD y/o el RCV. Hasta el momento,

ningun estudio reporta informacion al respecto.

Una de las muchas lesiones orgénicas asociadas a la HTA es el dafio renal’. Las enfer-
medades renales cursan, en general, con cifras elevadas de PA, es por ello que el control
de la HTA constituye la base de la prevencion primaria y secundaria de la afectacion

renal’*7"s.

Diversos estudios han demostrado que la AMPA se correlaciona mejor que la medida de

PAC con el dafio renal independientemente del marcador utilizado para expresar dicho

dafio’®’"; asi, Gaborieau et al”® aportan informacién al respecto utilizando el cociente

albumina/creatinina (CAC), Okada et al”® emplearon el filtrado glomerular (FG) y Agarwal

et al®

, ambos indicadores. Esta mayor relacion de la AMPA con el dafio renal podria
explicarse porque la AMPA representa con mayor fidelidad la PA habitual del sujeto (se
dispone de un mayor nimero de medidas de PA, que, ademas, estan exentas del EBB).
Entre otros argumentos, esta mayor correlacion entre la AMPA y la lesion renal o, en ge-
neral, entre la AMPA y la LOD o el RCV®', se ha utilizado como argumento para priorizar

el uso de este método frente a la medida de PA en consulta®'®?,

o
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Introduccion

Como ya se ha comentado, al igual que sucede con la AMPA, el EBB en la farmacia co-
munitaria es inexistente®'. Por otra parte, la farmacia comunitaria es un establecimiento
facilmente accesible para los pacientes, por lo que el nimero de medidas de PA disponi-
bles podria ser mayor que en la consulta médica. Estas ventajas del método de medida
de PAFC, promueven que se realicen analisis preliminares que permitan empezar a ex-

plorar la relacion entre la PAFC y los indicadores de afectacion renal.

\
OBJETIVOS
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2.1. Objetivo general

E stablecer la utilidad del método de medida de la presién arterial en la farmacia comunitaria
para realizar la valoracion del control de la HTA en pacientes con tratamiento antihiperten-

sivo que acuden a la farmacia comunitaria de Palmera, Valencia (Espafia).

2.2. Objetivos especificos primarios

B Medir el efecto de bata blanca en la farmacia comunitaria y comparar su magnitud con el

efecto de bata blanca en la consulta médica en pacientes hipertensos tratados.

B Evaluar el acuerdo entre los métodos de medida de la presion arterial en la farmacia co-
munitaria, en la consulta del médico y en el domicilio (AMPA) en pacientes hipertensos

tratados.

2.3. Objetivos especificos secundarios

B Medir la prevalencia de hipertensién aislada y de hipertensién enmascarada en la farma-

cia comunitaria y en la consulta del médico en pacientes hipertensos tratados.

B Explorar la relacion entre los métodos de medida de la presién arterial utilizados en el
estudio (farmacia comunitaria, consulta del médico, domicilio) y el cociente albumina

creatinina.
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3.1. Diseiho

E studio observacional descriptivo transversal en el que se comparan tres métodos de me-

dida de la presion arterial.

3.2. Ambito de estudio

El estudio se desarrollé en la Farmacia Angel Sendra Ortola de Palmera (Valencia, Espafia). El

periodo de estudio abarcé desde Noviembre de 2009 hasta septiembre de 2010.

3.3. Poblacién

La poblacién de estudio quedd constituida por los pacientes hipertensos, tratados con algun
farmaco antihipertensivo, mayores de 18 afios, usuarios de la Farmacia Angel Sendra Ortola de

Palmera (Valencia, Espanfa).

Criterios de exclusiéon. Se excluyeron los pacientes que presentaron alguno de los siguientes

criterios:

m No se recomendaba la AMPA o podian tener dificultad: déficit fisico y/o psiquico (s6lo
se incluyeron si existia un cuidador responsable y fiable), con tendencia a preocuparse
exageradamente o a automedicarse segun los resultados, con arritmias y/o temblor im-
portante, sin motivacién para su autocontrol o no presentaban un dominio suficiente de

la técnica para realizar la AMPA.

Hm No habia transcurrido un mes desde la ultima modificaciéon realizada en el tratamiento

antihipertensivo.
B Historia de ECV reciente (inferior a 6 meses),
B Embarazadas

B Cifras de PA durante el proceso de seleccioén en la farmacia mayores o iguales a 200/110

mmHg.

B No tenian como médico de atencién primaria al médico titular del consultorio auxiliar de

Palmera (Valencia).

B Circunferencia del brazo >42 cm.

Tamafo de muestra. Se estimé un tamafo muestral para cada uno de los dos objetivos principa-

les del estudio. Se selecciond el mayor de ellos, ya que permitia responder a ambos objetivos.
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Asi, el tamafio de muestra se calculd en base al acuerdo esperado entre el método de medida
de presion arterial en la farmacia comunitaria y la automedida domiciliaria de la presiéon arte-
rial (kappa=0,62). Dicho acuerdo esperado fue asumido teniendo en cuenta los resultados de
estudios previos que han reportado esta informacion (estudio MEPAFAR)®. Considerando una
proporcion de pacientes con PA no controlada en la farmacia comunitaria y en el domicilio de
26,6% y 42,0%, respectivamente, una precision del 0,2% y un nivel de confianza (error alpha)
del 95%, el tamafo de muestra calculado fue de 58 pacientes. A esta cantidad se le sumé un
20% (12 pacientes) para poder compensar las posibles pérdidas que se pudieran producir du-

rante el estudio (en total, 70 pacientes).

Seleccioén de la muestra. Los pacientes fueron identificados por el farmacéutico o por el perso-
nal auxiliar de la farmacia durante el proceso de dispensacion, al solicitar algin medicamento
antihipertensivo. En ese momento se les ofreci6 participar en el estudio y si aceptaron, se les

cité para comenzar con el proceso de medida de la PA en la farmacia.

3.4. Variables del estudio

3.4.1. Variables destinadas a responder a los objetivos del estudio

B Presion arterial en la farmacia comunitaria (PAFC). Fue medida por un Unico farmacéu-
tico, que empled un dispositivo electronico automatico, OMRON M10-IT (Omron Corp.,
Tokyo, Japédn). Este dispositivo es equivalente al OMRON M6, clinicamente validado de

acuerdo con los protocolos internacionales de validacion®8,

La PAFC se midi6 en cinco visitas, programadas en un periodo de cinco semanas. En
cada visita se realizaron 3 mediciones, separadas 2 6 3 minutos entre si. En la primera vi-
sita (seleccion del paciente) se realizaron 4 mediciones: una medida en cada brazo, para
identificar el brazo en el cual la PA era mayor (brazo control), y dos méas en dicho brazo.
El brazo control se utilizd para realizar todas las mediciones en la farmacia, en el médico
y en el domicilio. Se utilizé6 un manguito adaptable que permitié la medicién de la PA en
perimetros de brazos grandes (de 32 a 42 cm.), medianos (de 23 a 41 cm.) o pequefios
(de 17 a 22 cm).

La medida de PAFC fue realizada siguiendo las recomendaciones establecidas en las
guias internacionales de practica clinica®®. En general, antes de realizar la medida de la
PA se comprobd que el paciente no hubiera tomado café o té, fumado o hecho ejercicio

en los 30 minutos previos. Ademas, se espero hasta que el paciente hubiera guardado
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reposo, sentado, durante 5 minutos. La medicion se realizé en algun lugar tranquilo y
confortable de la farmacia. Durante la medida, el paciente permanecié sentado cémo-
damente, con el brazo apoyado en una mesa y con los pies en el suelo, sin cruzar. Se
coloco y se ajustd el manguito sobre el brazo al descubierto, a la altura del corazén.
Cuando el paciente tuviera alguna prenda de ropa que al enrollarla para dejar el brazo al

descubierto pudiera comprimir la circulacion, ésta le fue retirada..

B Presion arterial en la consulta del médico (PAC). El médico de cabecera midi6 la PA
en tres visitas (programadas en 3 semanas diferentes), empleando el mismo dispositivo
(OMRON M10-IT, Omron Corp., Tokyo, Japdn) y los mismos procedimientos descritos
para la medida de PAFC.

B Presion arterial en el domicilio (AMPA). La AMPA fue realizada por el paciente o por un
cuidador en el domicilio, en el brazo control y empleando el mismo dispositivo que en la

farmacia y en la consulta del médico (OMRON M10-IT; Omron Corp., Tokyo, Japon).

Se realiz6 durante 4 dias laborales consecutivos, en cada uno de los cuales se midio la
PA tres veces por la mafiana, entre las 6 y las 9, y tres por la tarde, entre las 18 y las 21;
siempre antes de que el paciente tomara la medicacion antihipertensiva. Para facilitar la
automedida por parte del paciente, el dispositivo se programé en su modo automatico, lo
cual permitio realizar las 3 medidas de cada mafiana y cada tarde de forma consecutiva,
(separadas 120 segundos entre si), cada vez que se ponia en marcha el aparato. Al fina-
lizar las 3 mediciones, el dispositivo mostraba en pantalla la PAS, PAD y FC media. Las
tres determinaciones se almacenaban, por separado, en el sistema de memoria del dis-

positivo y las medias obtenidas eran transcritas por el paciente a una hoja de registro.

Al igual que ocurrié en la farmacia y en la consulta del médico, la AMPA se realizé segun
las recomendaciones establecidas en las guias de practica clinica®®". Para asegurar que
la AMPA fuera llevada a cabo con las mayores garantias de éxito posibles, cada paciente
recibié una sesion educativa en la farmacia en la que se le instruyé acerca del procedi-
miento a llevar a cabo en su domicilio. Al finalizar dicha sesién, se comprobé que el pa-
ciente habia entendido la explicacion, solicitandole que realizara una medicién “in situ”.
Como refuerzo, se le entregd un folleto educativo con las instrucciones a seguir (ANEXO

1) y otro con informacién y consejos generales para el cuidado de la HTA (ANEXO?2).

Valores promedio y transformaciones de la PA en la farmacia comunitaria, en la consulta médica

y en el domicilio. Los calculos realizados para obtener el valor promedio de PA en cada uno de

« [
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los citados ambitos se especifican en cada una de las publicaciones derivadas de esta tesis

doctoral. Por otra parte, independientemente del procedimiento utilizado para calcular el valor

promedio en cada caso, se considerd que la PA estaba controlada cuando la PAS y la PAD pro-

medio eran: <140 mmHg y <90 mmHg, respectivamente, en la farmacia y en la consulta médica,

y <135 mmHg y <85 mmHg, respectivamente, en el domicilio (AMPA).

Efecto de bata blanca (EBB). Variable continua, expresada en milimetros de mercurio
(mmHg). Corresponde a la diferencia entre las cifras promedio de PAFC o las cifras pro-
medio de PAC y las cifras promedio de PA en el domicilio (AMPA). Se obtuvieron, por tan-
to, dos medidas del EBB: EBB en la farmacia comunitaria y EBB en la consulta médica,

respectivamente.

Hipertensioén aislada e hipertension enmascarada. Se definié la hipertension aislada en
la farmacia como PAFC> 140 y/o 90 mmHg en presencia de cifras normales de AMPA
(<185/85 mmHg). En la consulta del médico la hipertension aislada se definié como cifras
de PAC (PAS/PAD) PAC > 140 y/o 90 mmHg en presencia de cifras normales de AMPA
(<135/85 mmHg). La hipertensién enmascarada en la farmacia se defini6 como PAFC
(PAS/PAD) <140/90 mmHg en presencia de AMPA (PAS/PAD) >135 y/o 85 mmHg. Por
su parte, la hipertensién enmascarada en el médico se definié como <140/90 mmHg en
presencia de de AMPA (PAS/PAD) >135 y/o 85 mmHg.

Cociente albumina creatinina (CAC). El CAC corresponde a los miligramos de albumina
dividido entre los gramos de creatinina en orina. Se utilizé una Unica muestra de orina de
primera hora de la mafana. Las concentraciones de albumina y creatinina en orina se de-
terminaron mediante inmunoensayo con el dispositivo Roche COBAS 8000 (F. Hoffmann-

La Roche Ltd, Basel, Switzerland), en el Hospital Francesc de Borja de Gandia.

3.4.1. Variables destinadas a describir las caracteristicas generales de la muestra

Edad. Variable continua. Tiempo transcurrido desde el nacimiento del paciente, medido

en anos.
Sexo. Variable categdrica, dicotémica (Hombre/Mujer).
Habito tabaquico. Variable categoérica dicotomica (Fumador/No fumador). Se considerd

fumador a aquella persona que fumara regularmente cualquier cantidad de tabaco (ci-

garrillo, puros o pipas) o que llevara menos de un afio tras haber abandonado el habito
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tabaquico. No fumadores fueron aquellos sujetos que nunca habian fumado regularmen-
te, como minimo durante un mes. Se incluyeron en esta segunda categoria las personas
ex fumadoras, que fueron aquellas que habiendo sido consideradas como fumadoras en

algun momento, llevaban mas de un afo sin fumar.

indice de Masa Corporal (IMC). Variable continua, expresada en Kg./m2. Se calculara
empleando la férmula: peso (kg.) / talla2 (m2). Para medir el IMC fue necesario pesar y
medir la estatura del paciente. En funcién del valor del IMC, la situacion del peso de la
paciente fue clasificada en: bajo peso (IMC<18.5 kg/m2), normopeso (IMC: 18.5-24.9 kg/
m2), sobrepeso (IMC: 25-29.9 kg/m?), obesidad (IMC >30 kg/m2).

Adherencia al tratamiento farmacolégico antihipertensivo. Variable categorica, dico-
témica (Si/No). Para medir el cumplimento se utilizé el Test de Morisky-Green adaptado

para pacientes hipertensos®®.

Nivel socio-cultural. Variable categérica (sin estudios, primaria o bachiller, estudios téc-

nicos o universitarios).

Situacioén laboral. Variable categérica (ama de casa, trabajo remunerado, estudiante, en

paro, jubilado).
Estado civil. Variable categérica, dicotomica (Con pareja/Sin pareja).

Enfermedad cardiovascular. Variable categérica dicotdmica (Si/No). Existencia de en-
fermedad coronaria (angina de pecho, infarto agudo de miocardio, angioplastia o cirugia
de revascularizacion miocardica), enfermedad cerebrovascular (ictus isquémico o hemo-
rragico, ataque isquémico transitorio, demencia vascular, angioplastia o endarterectomia
carotidea), o arteriopatia periférica (claudicacion intermitente, angioplastia o cirugia vas-

cular periférica).

Diabetes. Variable categérica, dicotémica (Si/No). Existencia de diagndstico médico de

diabetes tipo 1 o tipo 2 y/o uso de insulina o antidiabéticos orales.

Dislipemia. Variable categérica, dicotémica (Si/No). Existencia de diagndstico médico de

hipercolesterolemia o hipertrigliceridemia y/o uso de medicamentos hipolipemiantes.

Frecuencia cardiaca (FC). Variable continua, expresada en pulsaciones por minuto. Esta

+
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variable fue recogida conjuntamente con cada determinacion de la PA, tanto en la farma-

cia como en el domicilio, como en la MAPA.

B Tratamiento antihipertensivo. Se recogié informacion sobre los medicamentos para el
tratamiento de la HTA. De esta forma, se pudo conocer cuantos medicamentos con efec-

to antihipertensivo utilizaba el paciente y a qué grupo terapéutico pertenecian.

3.5. Procedimiento del estudio

El procedimiento del estudio se encuentra esquematizado en la figura 1 y se detalla a continuacion:

Cuando el/la paciente acudié a retirar su medicacion antihipertensiva a la oficina de farmacia
se le ofrecié participar en el estudio, pidiéndole su consentimiento informado. En esta visita se
realizé la primera medida de PAFC, midiéndose la PA 'y la FC (una medida en el brazo izquierdo
y otra en el derecho). Una vez identificado el brazo en el que la PA es mayor -brazo control-, se
realizaron dos medidas mas en dicho brazo. Se comprobaron todos criterios de exclusién que
permitian determinar si el paciente era apto para ser incluido (el Unico criterio de exclusién que
no podia ser comprobado era el dominio de la técnica para realizar AMPA que se verificé en la

segunda visita).

En caso de que el paciente no aceptara participar, se intent6 especificar el motivo por el cual no

queria colaborar y recoger los datos basicos en la hoja de recogida de datos.

Se comenzé a transcribir la informacién del paciente al cuaderno de recogida de datos y se
concerto la segunda cita, a poder ser en la misma semana. Se le pidié al paciente que trajera
la hoja resumen de los medicamentos, que le proporcionaba su médico al proporcionarle sus

recetas cronicas.

En la segunda visita a la farmacia se tomé la segunda medida de PAFC. En esta segunda visita
se realizé el test de Morisky-Green para evaluar el cumplimiento del paciente. Se instruyé al pa-
ciente en la técnica de AMPA, valorando las aptitudes del paciente para realizar la técnica en su
domicilio (se considero criterio de exclusién la no correcta realizacion de la AMPA). Tras recibir
la educacion, el paciente fue quien manejé el dispositivo (programado en el modo automatico;
las medidas se realizan de forma consecutiva y sélo se muestra la media final) bajo la super-
vision del farmacéutico, verificandose si el paciente dominaba la técnica para posteriormente
realizarla en su domicilio. Si se consideré que el paciente no dominaba la técnica lo suficiente y

los datos se podian ver alterados, se excluy6 al paciente del estudio.
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VISITA 1 A LA FARMACIA

Identificaciéon de los pacientes con
tratamiento antihipertensivo
(proceso de dispensacion)

Medida de PAFC (1)
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FIGURA 1. Descripcion del procedimiento del estudio.
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VISITA 2 A LA FARMACIA

Sesion educativa sobre automedida
domiciliaria de la PA

Medida de PAFC (2)

Pacientes
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A
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AMPA (4 dias)

5-7 dias
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VISITA 1 A LA CONSULTA MEDICA
Medida de PAC (1)
Se solicitan las pruebas analiticas
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VISITA 3 A LA FARMACIA
Medida de PAFC (3)

5-7 dias
4

VISITA 2 A LA CONSULTA MEDICA
Medida de PAC (2)

2-4 dias

VISITA 4 A LA FARMACIA
Medida de PAFC (4)
Informe al médico (resultados AMPA)

5-7 dias
\ 4

VISITA 3 A LA CONSULTA MEDICA
Medida de PAC (3)
Ajustes en el tratamiento (si necesario)

2-4 dias
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VISITA 5 A LA FARMACIA
Medida de PAFC (5)

PA: presion arterial; PAFC: presion arterial en la farmacia co-
munitaria; PAC: presion arterial en la consuta médica; AMPA:
automedida domiciliaria de la presién arterial.
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El paciente se llevé el folleto educativo sobre AMPA y anoté también los valores de PA medidos
en su domicilio en los recuadros correspondientes. Dicho folleto se devolvio en la siguiente vi-
sita a la farmacia, junto con el tensidmetro, y se guardé junto con la hoja de recogida de datos
del paciente. Con la hoja resumen de la medicacién crénica se tomé nota del numero de me-
dicamentos y se anotaron detalladamente los medicamentos antihipertensivos y/o para alguna

patologia renal.

El/la paciente realizé las mediciones de AMPA en su domicilio. En esta semana el paciente visito
por primera visita al médico. En ella el facultativo realizé la primera toma de PAC segun las direc-

trices establecidas y le dio cita para realizarle la analitica, a ser posible en la misma semana.

En la tercera visita a la farmacia el paciente acudié devolvio el tensiémetro que se llevo para rea-
lizar la AMPA y se le tomé la tercera medida de PAFC. Ya en la cuarta visita a la farmacia el pa-
ciente recibié un informe para llevar a su médico en la visita en la que se recogian los resultados
de la analitica. En dicho informe aparecian los valores de PAFC y AMPA, asi como las posibles
observaciones que el farmacéutico pudiera considerar oportunas (resultados Morisky-Green,
incidencias...). En la farmacia se le tomd la PAFC por cuarta vez. Durante esa misma semana,
el paciente acudié al consultorio médico para recoger los resultados de la analitica y entregar al
médico el informe del farmacéutico. El médico le tomo la presion arterial con el fin de obtener el

segundo valor de PAC.

En la quinta visita a la farmacia se le tomo el quinto y ultimo valor de PAFC. En la misma semana
el paciente acudié al médico, donde se le tomé el Ultimo valor de PAC. Si, a raiz de los datos

obtenidos, hubo cambios en la medicacién del paciente se anoto.

3.6. Obtencion de la informacion

La informacion del estudio que se obtuvo en la farmacia se recogié de forma estructurada utili-
zando el cuaderno de recogida de datos (CRD) del ANEXO 3. Por su parte, la informacién obte-

nida en la consulta del médico se recogié mediante el CRD del médico, ANEXO 4.

Como se ha especificado anteriormente, la PA se midié empleando los dispositivos y procedi-
mientos descritos en el apartado de variables. Para medir el peso, la talla y, consecuentemente,

el indice de masa corporal, se utilizé la bascula disponible en la farmacia.

En el caso de la AMPA, los datos de PA almacenados en el dispositivo fueron descargados en el

ordenador del investigador principal utilizando el programa informatico facilitado por el fabricante.

I -
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ElI CAC se obtuvo de la analitica realizada al paciente tal y como se ha especificado anteriormen-

te. El médico anoté dicho parametro en el cuaderno de recogida de datos del médico.

3.7. Analisis estadistico de los datos

Los datos fueron analizados utilizando SPSS para Windows versién 15.0 (SPSS Inc, Chicago,
lllinois, USA), Epidat version 3.1 (Direccion Xeral de Saude Publica de la Conselleria de Sanida-
de, Xunta de Galicia, Santiago de Compostela, Espafia) y el paquete estadistico R versién 2.10

(The R Foundation for Statistical Computing).

Se excluyeron del analisis los pacientes que: no presentaron alguna ninguna lectura de PA en
uno de los 4 dias de la AMPA o de al menos 12 lecturas de PA durante el 2°, 3° y 4° dia de la
AMPA.

Las pruebas estadisticas empleadas para responder a los distintos objetivos de este estudio se

describen detalladamente en cada una de las publicaciones derivadas de esta tesis doctoral.

3.8. Consideraciones éticas

B El protocolo de investigacién del presente estudio fue evaluado y aprobado por la Comi-

sién de Etica en Investigacion de la Universidad de Granada.

B La participacion en el estudio fue voluntaria y cada paciente firmé el correspondiente
consentimiento informado tras ser informado sobre el propdsito, el procedimiento y los
métodos del estudio (ANEXO 5).

B Al finalizar el trabajo con cada paciente, éste recibié un informe con los resultados de
la AMPA. Asi, el médico pudo disponer de la informacion generada durante el estudio y

tomar las decisiones que considerara oportunas.

B El paciente recibié informacién oral y escrita sobre AMPA (ANEXO 1) y sobre “hiperten-
sion arterial y riesgo cardiovascular” con objeto de ampliar su conocimiento sobre este
problema de salud (ANEXO 2) y que dominase la técnica que tan util puede resultar para

el control de su enfermedad.
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3.9. Cronograma
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I os resultados de este estudio, asi como la discusién de los mismos, se presentan es-

tructurados en tres articulos cientificos.

El primer articulo es un original breve, publicado en la revista Blood Pressure Monitoring, que
responde al primero de los objetivos especificos primarios del estudio: medir el efecto de bata
blanca en la farmacia comunitaria y comparar su magnitud con el efecto de bata blanca en la

consulta médica en pacientes hipertensos tratados.

B Sendra-Lillo J, Sabater-Hernandez D, Sendra-Ortola A, Martinez-Martinez F. Comparison
of the white-coat effect in community pharmacy versus the physician's office: the Palmera
study. Blood Press Monit 2011; 16(2): 62-66.

El segundo articulo es un original, que responde al segundo de los objetivos principales del
estudio: evaluar el acuerdo entre los métodos de medida de la presion arterial en la farmacia co-
munitaria, en la consulta del médico y en el domicilio (AMPA) en pacientes hipertensos tratados.
Ademas, reporta informacién en relacién al primero de los objetivos especificos secundarios:
medir la prevalencia de hipertension aislada y de hipertension enmascarada en la farmacia co-
munitaria y en la consulta del médico en pacientes hipertensos tratados. Este articulo ha sido

aceptado para su publicacién en la revista American Journal of Hypertension.

B Sendra-Lillo J, Sabater-Hernandez D, Sendra-Ortola A, Martinez-Martinez F. Agreement
between community pharmacy, physician’s office and home blood pressure measure-
ment methods. The PALMERA study. Am J Hypertens. Forthcoming 2011.

De este trabajo se presentaron resultados preliminares en el Xl Simposio de Resultados del Progra-

ma Dader de Seguimiento Farmacoterapéutico; 2-4 Junio, 2011; Santander, Espafia (ANEXO 6).

B Sendra-Lillo J, Sabater-Hernandez D, Sendra-Ortola A, Martinez-Martinez F. Acuerdo en-
tre la farmacia comunitaria, la consulta del médico y la automedida domiciliaria de la

presion arterial. El estudio Palmera [Resumen]. Ars Pharm. 2011; 52(Suppl.1): 53.

Finalmente, el tercer articulo es una carta de investigacion, que responde al segundo objetivo
secundario del estudio: explorar la relacion entre los métodos de medida de la presién arterial
utilizados en el estudio (farmacia comunitaria, consulta del médico, domicilio) y el cociente albu-
mina creatinina. En la actualidad (18/10/2011), este articulo ha sido enviado para su evaluacién

en revistas.
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[ | Sendra-Lillo J, Sabater-Hernandez D, de la Sierra A, Sendra-Ortola A, Martinez-Martinez F.
Relationship between urinary albumin excretion and blood pressure in the community phar-
macy, in the physician office and at home. The PALMERA study. [Submitted to journal]

De este trabajo se presentaron resultados preliminares en el 21st European Meeting on Hyper-
tension (European Society of Hypertension); 17-20 Junio, 2011; Milan, Italia (ANEXO 6).

] Sendra-Lillo J, Sabater-Hernandez D, Sendra Ortola A, Martinez-Martinez F. Relationship between
kidney damage and blood pressure measurements in the community pharmacy, at home and in
the physician’s office. The PALMERA study [Abstract]. J Hypertens. 2011; 29 (e-Suppl.A): e-313.
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Comparison of the white-coat effect in community pharmacy
versus the physician’s office: the Palmera study
José Sendra-Lillo®, Daniel Sabater-Hernandez®, Angel Sendra-Ortola®

and Fernando Martinez-Martinez®

The aim of this study was to measure the community
pharmacy white-coat effect (CPWCE) in treated
hypertensive patients and to compare its magnitude

with the WCE in the physician’s office (POWCE). This
cross-sectional study attempted to cover the treated
hypertensive population, of more than 18 years of age and
users of a rural CP located in Palmera (Valencia, Spain).
Blood pressure (BP) was measured at three different
settings, according to clinical guidelines: CP (three visits),
PO (three visits), and home (4 consecutive days). The WCE
was defined as the difference between the average CPBP
or the average PO BP and the average home BP: CPWCE
and POWCE, respectively. Differences between BP
measurements were assessed by paired t-tests. The study
sample consisted of 70 patients. The CPWCE was not
significant, both for systolic BP (SBP) and for diastolic
BP (DBP): 1.4 mmHg [standard deviation (SD): 11.3; 95%
confidence interval (CI): =1.3 to 4.11 and -1.1 mmHg
(SD: 75; 95% Cl: —2.9 to 0.7), respectively. The POWCE

Introduction

The measurement of blood pressure (BP) is probably one
of the most demanded services in community pharmacies
(CPs) to assess the effectiveness of antihypertensive
drugs [1]. However, a recent review [2] highlights the
limited information existing in scientific literature regard-
ing the error that affects the CP blood pressure (CPBP)
measurement method and, consequently, its usefulness
in clinical/pharmacy practice. According to Sabater-
Herndndez ez al. [2] there is a need to develop rigorous
studies to determine the validity of the CPBP measure-
ment method in making clinical decisions such as
diagnosing hypertension, determining the need and/or
effectiveness of antihypertensive treatments, etc. Until
such time as the usefulness of the CPBP measurement
method is determined, it is recommended that comple-
mentary methods be used to determine the patient’s BP
outside the pharmacy, such as ambulatory BP monitoring
(ABPM) or home BP monitoring (HBPM) [3].

There are different factors that can lead to errors in the
CPBP measurement such as the white-coat effect (WCE).
The WCE is the alerting reaction experienced by patients
when BP is measured by a health professional or in a
nonfamiliar environment. Thus, the WCE is manifested by
an isolated increase in BP, which can lead to inappropriate

1359-5237 (© 2011 Wolters Kluwer Health | Lippincott Williams & Wilkins

was positive and statistically greater than 0 for SBP
[13.3 mmHg (SD: 11.5); 95% CI: 10.5-16.0] and for
DBP [2.4 mmHg (SD: 9.3); 95% Cl: 0.2-4.6]. Finally, the
POWCE was greater than the CPWCE both for SBP and
for DBP (P<0.001). In this sample of treated
hypertensive patients, the CPWCE was not statistically
significant and was statistically lower than the

POWCE. Blood Press Monit 16:62-66 © 2011 Wolters
Kluwer Health | Lippincott Williams & Wilkins.
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clinical decisions (e.g. overdiagnosis, underestimation of
treatment effectiveness, unnecessary use of medications)
[4-6]. One of the central aims of the Palmera study, and
the aim of this study, was to measure the CPWCE in
treated hypertensive patients and to compare its magni-
tude with the WCE in the physician’s office (POWCE).

Materials and methods

The Palmera study was a cross-sectional study that at-
tempted to cover all the hypertensive population of more
than 18 years old undergoing treatment in a rural CP
located in Palmera (Valencia, Spain). The study was
initiated and promoted by the pharmacy in collaboration
with the health center and began in November 2009 and
finished in September 2010. Patients with any of the
following criteria were excluded: systolic BP (SBP) of
at least 200 mmHg and/or diastolic BP (DBP) of at least
110mmHg on the initial visit to the pharmacy, arm
circumference of more than 42cm, atrial fibrillation,
physical or mental impairment, inability to perform
HBPM, history of changes in the antihypertensive
treatment schedule during the previous 4 weeks, history
of cardiovascular disease for less than 6 months, or
pregnancy. The Palmera study was approved by the

DOI: 10.1097/MBP.0b013e328344c755
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Research Ethics Committee of the University of Granada
(Spain). The patients’ participation was voluntary and all
of them gave informed consent.

Sample size and patient recruitment

The sample size was calculated using Epidat (version 3.1,
Direccion Xeral de Saide Piblica de la Conselleria de
Sanidade, Xunta de Galicia, Santiago de Compostela,
Spain) and was based on the differences between CP SBP
and home SBP (comparisons for paired samples) reported
in a previous study carried out in the CP setting [7].
Specifically, the data to calculate the sample size were,
standard deviation (SD) of CP SBP (19.0), SD of daytime
ambulatory SBP (15.0), mean difference between SBP
measurements (9.7), confidence level (95%), and power
(80%). Thus, the estimated sample size was 49 patients.
In addition, we added 20% to compensate for possible
incomplete data sets from patients who could withdraw or
fail to complete the study (final sample size: 59 patients).
Patients were identified and consecutively recruited in
the CP, during the medication dispensing process.

Blood pressure measurement methods

BP measurements of the patient sample were taken in
three settings (CP, PO, and home) to isolate the exis-
tence of the WCE. The same automatic OMRON M10-
IT (Omron Corp., Tokyo, Japan) device was used in the
three different settings. This device is equivalent to the
clinically validated OMRON M6 [8] (see at /Aup:/fwww.
lableducational.org/sphyg s/ ded _cat.html). All
BP monitors were new and calibrated at the beginning of the
study.

The CPBP was always measured by the same pharmacist
researcher over five visits to the pharmacy, taking three
measurements per visit (2 or 3 min apart) on the control
arm (arm on which the CPBP was higher on the first
visit). For each patient, visits to the pharmacy were
scheduled, with at least two visits in the morning and two
in the evening. The five visits took place over a 5-week
time period. The POBP was measured by the physician
during three study visits (all of them were coincidentally
scheduled in the morning), taking three measurements
per visit (2 or 3 min apart). The three PO visits took place
over a 3-week period. Both the pharmacist and the
physician were previously instructed on how to take
BP measurements according to international published
guidelines [9]: 5 min at rest, back supported with feet flat
on the floor, proper cuff size at heart level, refrain from
drinking coffee or tea, smoking or exercise at least 30 min
before the measurement. At home, patients monitored
their HBP over 4 consecutive working days, taking three
measurements in the morning (each measurement 2 min
apart, between 6:00 a.m. and 9:00 a.m.) and three
measurements in the evening (between 6:00 p.m. and
9:00 p.m.). Thus, the minimum number of HBP
measurements established by international guidelines

Comparison of the white-coat effect Sendra-Lillo et al. 63

was obtained [10-12]. All the HBP measurements
(morning and evening) were recorded before the
antihypertensive medication was administered. The
patients were instructed on the HBP measurement
technique during a 20-min training session provided by
the pharmacist researcher. At the end of the session, the
HBP measurement technique was tested by three
consecutive self-measurements made in the presence of
the pharmacist. Patients were also provided written
guidelines to reinforce the training provided. The HBP
readings were stored in the device’s memory and were
retrieved by the pharmacist for later statistical analyses.
The general procedure of the study is reflected in Fig. 1.

The WCE was defined as the difference between the
CPBP or the POBP and the HBP [5,13,14]: CPWCE and
POWCE, respectively. The CPWCE at each pharmacy
visit was calculated as the mean CPBP at each visit (the
first BP measurement was discarded) minus the mean
HBP of the same period of the visit to the pharmacy,
morning or evening. HBP measurements taken on the
first day and the first measurement of each morning and
evening were not included in calculating the average
HBP. The global CPWCE was calculated as the mean
averaging CPWCE for the first three visits (to compare
with a similar number of visits to the PO). The global
POWCE was calculated by taking the mean POBP of the
three visits (the first measurements of each visit were
discarded) minus the average morning HBP (all the
physician visits were in the morning). In addition, to
characterize the study population, the following variables
were collected: age, sex, smoking status, BMI, history of
previous cardiovascular disease, presence of diabetes or
dyslipidaemia, and number of antihypertensive drugs.

Statistical analysis

The SPSS statistical package for Windows version 15.0
(SPSS Inc., Chicago, Illinois, USA) was used to store and
analyze the data. To summarize the quantitative variables
the mean and SD were used, and for qualitative variables,
frequencies and percentages were used. Patients in the
following situations were excluded from the analysis: (i)
they did not have CPBP measurements of at least three
visits, and (ii) they monitored HBP for less than 4 days or
provided less than 12 valid HBP in the last 3 days of the
HBPM. The differences between CPBP, HBP, or POBP
were assessed by paired 7-tests: student #-test for paired
samples, and repeated measures of analysis of variance,
applying the Bonferroni correction. The 95% confidence
intervals (CI 95%) were used and a P value of less than
0.05 was considered statistically significant.

Results

The Palmera study was offered to 117 treated hyperten-
sive patients. A total of 21 patients declined to participate
and 20 were excluded due to the following reasons:
physical or mental impairment (11), unable to perform
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HBPM technique (9). In addition, three patients died, two
abandoned the study, and one suffered a cardiovascular
disease during the study (before completion). Consequen-
tly, the final study sample included 70 patients. The mean
age of the participants was 61.8 (SD: 12.4) years with 44.3%
of the patients being women; 94.3% were using one or
two antihypertensive drugs. Other characteristics of the
study sample are shown in Table 1.

Figure 2 shows the box plots of CPWCE and the POWCE
for SBP and DBP. The global CPWCE was not stati-
stically significant, both for SBP and for DBP: 1.4 mmHg
(SD: 11.3; 95% CI: —1.3 to 4.1) and —1.1 mmHg (SD:
7.5; 95% CI: —2.9 to 0.7), respectively. In contrast, the
global POWCE was positive and statistically greater than
0 for SBP [13.3mmHg (SD: 11.5); 95% CI: 10.5-16.0]
and for DBP [2.4mmHg (SD: 9.3); 95% CI: 0.2-4.6].
When comparing the two WCE, it was observed that
the global POWCE was greater than the global CPWCE
both for SBP and DBP: 11.9mmHg (SD: 12.4) and
3.5mmHg (SD: 7.8), respectively (P <0.001; paired
student 7-test).

Discussion

The Palmera study provides new findings that clarify the
clinical value of the CPBP measurement method, strongly
recommended by hypertension professional associations
[10,15]. Specifically, this study is the first that compares
the magnitude of the CPWCE with the POWCE. The
CPBP measurement was less affected by the WCE than
the POBP measurement. We suggest that it was due to the
possibility that the CP environment is more familiar to the
patient [16]. Therefore, the CPBP measurement could
provide a preferable alternative to the POBP for the evalu-
ation of BP control in treated hypertensive patients, as it
may circumvent consequences resulting from the WCE. On
the basis of similar results, Coll De Tuero ez @/. [6] sug-
gested the use of BP determination by the nurse as a first
choice (instead of POBP) to evaluate the level of control of
BP during the follow-up of treated hypertensive patients.

Moreover, the CPWCE was nonexistent. Thus, the CPBP
measurement method has one of the key advantages that
have promoted the use of HBP and ABPM in clinical
practice [4,17,18]. Only one previous study by Botomino
et al. [7] measured the magnitude of the CPWCE using

Table 1 General characteristics of the study sample (n=70)

BMI category

Normal [n (%)] 8 (11.4)

Overweight [n (%)] 35 (50)

Obese [n (%)] 27 (38.6)
Smoking habit [n (%)] 19 (27.1)
Presence of diabetes [n (%)] 15 (21.4)
Presence of dyslipidaemia [n (%)] 35 (50)
History of CVD [n (%)] 17 (24.3)
Number of antihypertensive drugs; mean (SD) 1.6 (0.6)

CVD, cardiovascular disease; SD, standard deviation.
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Box plots of the community pharmacy white-coat effect and the
physician office white-coat effect.

the differences between CPBP and HBP, as in this study,
in a group of 22 treated hypertensive patients (SBP/DBP;
11.5/8.4mmHg). Our CPWCE findings are considerably
lower. These differences can potentially be explained on
the basis of certain characteristics of the Botomino study,
which included only one visit to the CP (the CPWCE in
treated hypertensive patients seems to be higher in the
first visit [19]), the sample size was small, there was
evidence of observer’s bias and digit preference, and the
use of the first CPBP measurement obtained at the visit
(usually found to be higher) to calculate the mean CPBP
(consequently, the CPWCE could be overestimated).
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As a result, it is our opinion that the measurement used
in the Palmera study may be a better approach to the
CPWCE in treated hypertensive patients.

The interpretation of the study results is limited to the
sample of treated hypertensive patients, a limitation of this
study. In addition, this study does not include other
common BP measurement methods, such as ABPM, to
measure the WCE. Therefore, we recommend further
study to validate the Palmera study through its replication
in other patient samples, as it is the first study of its kind.
Future studies could include patients not undergoing
treatment and without hypertension. Finally, to provide
further evidence for the CPBP measurement method, it is
important to provide new information about the level of
agreement with the BP reference methods (HBPM and
ABPM; with the objective of proving that the methods are
interchangeable) and to examine the correlation between
CPBP with target organ damage and cardiovascular risk. In
our opinion, it is possible that the nonsignificant CPWCE
favors those agreements and correlations. Future analysis
of the data generated by the Palmera study will provide
possible explanations for these phenomena.

In conclusion, in this sample of treated hypertensive
patients, the CPWCE was not statistically significant and
lower than the POWCE. Therefore, it is possible that the
CPBP measurement method could provide a valuable alter-
native in the management of treated hypertensive patients.
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BACKGROUND: The usefulness of the community phar-
macy blood pressure (BP) (CPBP) method in assessing
the effectiveness of antihypertensive treatment has not
been adequately studied. The aim of this study was to as-
sess the agreement between community pharmacy, home
and physician office BP (POBP) measurement methods in
treated hypertensive patients.

METHODS: BP was measured at the pharmacy (three vi-
sits), at home (4 days) and at the physician office (three
visits). The Lin correlation-concordance coefficient (CCC)
was used to evaluate the quantitative agreement. The
qualitative agreement between methods to establish the
patient's hypertensive state was evaluated using the ka-
ppa (k) coefficient. Using home BP (HBP) monitoring as
the reference method, the sensitivity, specificity, positive
and negative likelihood ratios of the CPBP and POBP
measurement methods were calculated.

RESULTS: The study included 70 patients. Agreements

Background

The measurement of blood pressure (BP) is the cor-
nerstone in the management of hypertension and
clinical decision-making. BP measurement in the
physician office (POBP) is the method traditionally
used for patient evaluation and is widely used to
make clinical decisions. However, this method has
some limitations, which can sometimes lead to in-
adequate assessments and decisions. Among the
main limitations of the method, the white-coat effect
(WCE) is defined as an increase in the patient's BP
when the measurement is performed in the pre-
sence of a health care professional or in an unfa-
miliar environment'2. Ambulatory blood pressure
(ABP) monitoring (ABPM) and home blood pressure
(HBP) monitoring (HBPM) are methods that provide
a greater number of BP readings in more realistic
settings, without interference of the WCE, and co-
rrelate better with target organ damage (TOD) and

were acceptable-moderate between CPBP and HBP
[CCC (systolic BP/diastolic BP) = 0.79/0.66; k=0.56],
moderate between CPBP and POBP (CCC=0.57/0.61;
k=0.35), and moderate-poor (CCC=0.56/0.49; k=0.28)
between POBP and HBP. The sensitivity, specificity, po-
sitive and negative likelihood ratio for the CPBP and the
POBP measurement methods were: 60.7%, 92.9%, 8.5,
0.4 and 75.0%, 54.8%, 1.7, 0.5, respectively.

CONCLUSIONS: In this sample of treated hypertensive
patients, the agreement between the community phar-
macy and home BP measurement methods was accep-
table-moderate and greater than other agreements. The
CPBP measurement method was more reliable than the
POBP measurement method for detecting the presence
of both uncontrolled and controlled BP and could be a
good alternative to HBP monitoring when the latter lacks
suitability.

American Journal of Hypertension. Forthcoming 2011.

cardiovascular risk (CVR) than POBP3®“. Therefore,
these methods are considered relevant and are pre-
ferred in the management of hypertension and clini-
cal decision-making®®.

In some patients, assessing the degree of BP con-
trol (controlled/uncontrolled) in the clinical setting
may not coincide with assessments made outside
this setting: (i) individuals with normal office blood
pressure (<140/90 mmHg) may have elevated am-
bulatory or home blood pressure values (called
masked hypertension) or (ii) patients whose office
blood pressure are persistently elevated while da-
ytime or 24-hour blood pressure, or home blood
pressure, are within their normal range (called white
coat hypertension)®. Broadly speaking, the problem
associated with masked hypertension is that in the
absence of ABPM (or HBPM) data, antihypertensive
treatment may not be used because the office BP
is in the normal range”®. On the other hand, whi-
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te coat hypertension could result in over-treatment
for hypertensive patients6. In short, in some cases,
the POBP measurement method is insufficient in
making a proper assessment of the patient's clini-
cal condition, and therefore it is necessary to use
alternative methods.

Apart from HBPM and ABPM measurement me-
thods, there are other methods for BP measurement
outside the clinical setting, such as BP measure-
ment in the community pharmacy (CPBP), which is
not affected by WCE®"". The CPBP measurement
method is readily available, widely demanded by
patients'?, and recommended by scientific asso-
ciations concerned with hypertension' ', However,
this method has not been well studied and therefo-
re, its usefulness in clinical practice remains uncer-
tain'®. In order to assess the usefulness of the CPBP
measurement method, both systematic and random
errors with respect to other BP measurements ob-
tained by the reference methods in the management
of hypertension (ABPM or HBPM) should be analy-
sed trough agreement studies’.

Thus, the aim of the PALMERA study was to assess
the agreement between community pharmacy, home
and physician’s office BP measurement methods in
treated hypertensive patients. Additionally, we mea-
sured the prevalence of community pharmacy-white
coat hypertension and -masked hypertension.

Methods

The PALMERA study was a cross-sectional study
that attempted to cover the entire treated hyperten-
sive population (over 18 years old) in a rural commu-
nity pharmacy located in Palmera (Valencia, Spain).
The study was initiated and promoted by the phar-
macy in collaboration with the health centre and be-
gan and concluded in November 2009 and in Sep-
tember 2010, respectively. Patients with any of the
following criteria were excluded: systolic BP (SBP)
>200 mmHg and/or diastolic BP (DBP) >110 mmHg
on the initial visit to the pharmacy, arm circumfe-
rence >42 cm, atrial fibrillation, physical or mental
impairment, inability to perform HBPM, history of
changes in the antihypertensive treatment schedule
during in the previous 4 weeks, history of cardio-

-

vascular disease (CVD) <6 months, or pregnancy.
Patients were identified and consecutively recruited
in the community pharmacy during medication dis-
pensation.

BP measurement methods. BP measurements were
taken in three settings: at the community pharmacy,
at the physician office and at home. The same au-
tomatic OMRON M10-IT (Omron Corp., Tokyo, Ja-
pan) device was used in the three different settings.
This device is equivalent to the clinically validated
OMRON M6 (see http://www.dableducational.org/
sphygmomanometers/recommended_cat.html)™.
All of the BP monitors were new and checked for
accuracy at the beginning of the study.

The CPBP was always measured by the same
pharmacist over five visits to the pharmacy. Three
measurements per visit (2 or 3 minutes apart) on the
control arm (the arm in which the CPBP was higher
on the first visit) were taken. Visits to the pharmacy
were scheduled for each patient, with at least two
visits in the morning and two visits in the evening.
The five visits took place over a five-week time pe-
riod.

The POBP was measured by the physician during
the three study visits (all of which were scheduled
in the morning). Three measurements were taken
per visit (2 or 3 minutes apart) on the control arm.
The three physician’s office visits took place over
a three-week period. Both the pharmacist and the
physician were previously instructed on how to
perform the BP measurements according to inter-
national published guidelines'®. Generally, BP mea-
surements were taken after five minutes of rest, with
the back supported, feet flat on the floor, and the
proper-size cuff at heart level. The subject refrained
from drinking coffee or tea, smoking or exercising
for at least 30 minutes prior to the measurement.
The mean CPBP and POBP were calculated using
all the BP measurements collecting during the first
three visits'®. The BP measurements taken during
visits 4 and 5 to the community pharmacy were dis-
carded to enable comparison to a similar number of
BP measurements in the physician’s office. For both
methods, BP control was defined as SBP<140 mm
Hg and DBP <90 mmHg.

At home, patients monitored their BP over four con-
secutive working days, taking three measurements
in the morning (each measurement taken 2 minutes
apart, between 6.00 a.m. and 9.00 a.m.) and three
measurements in the evening (between 6.00 p.m.
and 9.00 p.m.) on the control arm. Thus, the mini-
mum number of HBP measurements established
by international guidelines was obtained®. All of the
HBP measurements (morning and evening) were re-
corded before the antihypertensive medication was
administered. The patients were instructed on the
HBP measurement technique during a 20-minute
training session provided by the pharmacist. At the
end of the session, the HBP measurement technique
was tested by three consecutive self-measurements
that were performed in the presence of the pharma-
cist. The patients were also provided written guideli-
nes to reinforce the training. The HBP readings were
stored in the device’s memory and were retrieved by
the pharmacist for subsequent statistical analyses.
The mean HBP was calculated discarding BP mea-
surements taken on the first day®. HBP control was
defined as SBP <135 mmHg and DBP <85 mmHg.

To characterise the study sample, the following va-
riables were collected by the pharmacist: age, gen-
der, heart rate (community pharmacy, physician’s
office, home), smoking status, body mass index,
the number of anti-hypertensive drugs, any his-
tory of previous CVDs (cerebrovascular disease,
myocardial infarction, angina and peripheral artery
disease), the presence of diabetes or dyslipidemia
(a documented diagnosis or a previously prescribed
drug treatment). The PALMERA study was approved
by the Research Ethics Committee of the University
of Granada, Spain. The patients’ participation was
voluntary and all of the patients provided their infor-
med consent.

Statistical analysis. The SPSS statistical packa-
ge for Windows (version 15.0, SPSS Inc, Chicago,
lllinois, USA), R (version 2.10, the R Foundation for
Statistical Computing) and Epidat (version 3.1, Di-
reccion Xeral de Saude Publica de la Conselleria
de Sanidade, Xunta de Galicia, Santiago de Com-
postela, Spain) were used to analyze the data. To
summarize the quantitative variables, the mean and
standard deviation (SD) were used. For the qualita-
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tive variables, frequencies and percentages were
used. Patients in the following situations were ex-
cluded from the analysis: 1) they did not have CPBP
or POBP measurements taken at least 3 visits, and
2) they monitored HBP for less than 4 days or pro-
vided fewer than 12 valid HBP measurements in the
last 3 days of HBPM.

The Lin correlation-concordance  coefficient
(CCC)**" was used to evaluate the quantitative
agreement between the BP measurements deter-
mined by each method. Fleiss et al?® proposed the
following CCC limits that were used for agreement
interpretation: very good (CCC>0.9), acceptable
(0.71<CCC<0.9), moderate (0.51 < CCC < 0.7), poor
(0.31 < CCC < 0.5) or no agreement (CCC <0.31).
The qualitative agreement between the BP measu-
rements methods that were used to establish the
patient’s hypertensive state (controlled or uncontro-
lled) was evaluated using the kappa (k) coefficient®.
As a function of the k value, the agreement was de-
termined as follows?*: very good (0.8 <k < 1), accep-
table (0.61 <k <0.8), moderate (0.41 <k <0.6), weak
(0.21 <k <£0.4), poor (0 < k <0.2) or no agreement
(k<0). CPBP control was defined as SBP<140 mm
Hg and DBP<90 mmHg.

Community pharmacy-masked hypertension was
defined as a CPBP (SBP/DBP) <140/90 mmHg in
the presence of HBP >135 and/or 85 mmHg; whe-
reas community pharmacy-white coat hypertension
was defined as CPBP > 140 and/or 90 mmHg in
the presence of a normal HBP (<135/85 mmHg).
Physician’s office-masked hypertension was defi-
ned as a POBP (SBP/DBP) <140/90 mmHg in the
presence of HBP >135 and/or 85 mmHg; whereas
physician’s office-white coat hypertension was defi-
ned as POBP > 140 and/or 90 mmHg in the presen-
ce of a normal HBP (<135/85 mmHg). Using HBPM
as the reference method, the sensitivity, specificity,
positive and negative predictive values and positi-
ve and negative likelihood ratios of the CPBP and
POBP measurement methods were calculated. The
test was considered to be positive when SBP, DBP
or both were >140/90 mmHg for CPBP or POBP
and >135/85 mmHg for HBP. The 95% Cls were ob-
tained, and a value of p<0.05 was considered to be
statistically significant.
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Results

The PALMERA study was offered to 117 treated hy-
pertensive patients. A total of 21 patients declined
to participate, and 20 were excluded due to physical
or mental impairment (n=11), an inability to perform
HBPM technique (n=9). Additionally, 3 patients died,
2 abandoned the study, and 1 suffered a CVD during
the study (before completion). Consequently, the fi-
nal study sample included 70 patients. The mean
age of the participants was 61.8 (SD: 12.4) years,
44.3% of the patients were females, and 94.3%
were using one or two anti-hypertensive drugs. The
general characteristics of the subjects and the mean
BP obtained by each method are shown in Table 1.
Scatter plots of CPBP versus HBP and POBP are
shown in Figure 1.

Quantitative agreement. The CCCs revealed an ac-
ceptable-moderate agreement between the CPBP
and HBP measurement methods (0.79 [95%Cl:
0.68-0.86] for SBP and 0.66 [95%Cl: 0.51-0.77] for
DBP), a moderate agreement between the CPBP
and POBP measurement methods (0.57 [95%Cl:
0.43-0.69] for SBP and 0.61 [95%CI: 0.45-0.73]
for DBP) and a moderate-poor agreement between
the HBP and POBP measurement methods (0.56
[95%CI: 0.42-0.68] for SBP and 0.49 [95%Cl: 0.30-
0.64] for DBP).

Qualitative agreement. The CPBP and HBP measu-
rement methods classified 56 patients in the same
manner (80.0%) (Table 2). The k coefficient revea-
led a moderate agreement: 0.56 (95%ClI: 0.46-0.66;
p<0.001). The prevalence of masked hypertension
and white coat hypertension in the community phar-
macy were 15.7% (95% CI: 8.1-26.4) and 4.3%
(95% CI: 0.8-12.0), respectively. Using HBP as the
reference method, the sensitivity and specificity
of the CPBP measurement method were 60.7%
(95%Cl: 40.9-80.6) and 92.9% (95%Cl: 83.9-100.0),
respectively (Table 3).

The agreement between the POBP and HBP mea-
surement methods is shown in Table 4. 44 subjects
were classified in the same manner (62.9%), and the
k coefficient revealed a weak agreement between
methods: 0.28 (95%Cl: 0.17-0.38; p=0.014). Using
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TABLE 1. General characteristics of the
sample (n=70)

Age; mean (SD) 61.8 (12.4)
Female; n (%) 31 (44.3)
Body mass index
Normal weight; n (%) 8 (11.4)
Overweight; n (%) 35 (50.0)
Obese; n (%) 27 (38.6)
Smokers; n (%) 19 (27.1)
Dyslipidemia; n (%) 35 (50.0)
Diabetes; n (%) 15 (21.4)
History of CVD (>6 months); n
%) 17 (24.3)
Anti-hypertensive drugs
One drug; n (%) 33 (47.1)
Two drugs; n (%) 33 (47.1)
Three drugs; n (%) 3(2.7)
Four drugs; n (%) 1(0.9)
Community Pharmacy BP
SBP; mean (SD) 128 (14.8)
DBP; mean (SD) 77 (8.8)
HR; mean (SD) 72 (10.3)
Home BP
SBP; mean (SD) 127 (15.4)
DBP; mean (SD) 78 (9.2)
HR; mean (SD) 72 (9.8)
Physician office BP
SBP; mean (SD) 139 (15.5)
DBP; mean (SD) 81 (8.4)
HR; mean (SD) 74 (9.6)

CVD: cardiovascular disease, BP: blood pressure;, SBP:
systolic blood pressure;, DBP: diastolic blood pressure;
SD: standart deviation; HR. heart rate.

HBPM as the reference method, the prevalence of
masked hypertension and white coat hypertension
in the physician’s office were 10.0% (95%Cl: 4.1-
19.5) and 27.1% (95%CI: 17.2-39.1), respectively.
The sensitivity and specificity of the POBP measu-
rement method were 75.0% (95%Cl: 57.2-98.8) and
54.8% (95%Cl: 38.5-71.0), respectively (Table 3).
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FIGURE 1. Scatter plots of community pharmacy blood pressure versus home blood pressure and
physician’s office blood pressure with regression lines
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TABLE 2. Agreement between community pharmacy blood pressure measurement method and
home blood pressure monitoring to classify patients according to their BP control

Estudio PALMERA

TABLE 4. Agreement between physician office blood pressure measurement method and home
blood pressure monitoring to classify patients according to their BP control

HBPM
>135 and/or 285 mmHg <135 and <85 mmHg Total
otal
(test +) (test -)
>140 and/or 290 mmHg
17 (24.3%) 3 (4.3%) 20 (28.6%)
CPBP measurement (test +)
method <140 and <90 mmHg
11 (15.7%) 39 (565.7%) 50 (61.4%)
(test -)
Total 28 (40.0%) 42 (60.0%) 70 (100.0%)

Simple agreement: 80.0%, Kappa coefficient: 0.56 (95%Cl: 0.46-0.66; p<0.001).
CPBP: community pharmacy blood pressure, HBPM: home blood pressure monitoring, BP: blood pressure.

The agreement between the CPBP and POBP
measurement methods is shown in Table 5. Forty-
six subjects were classified in the same manner
(65.7%), and the k coefficient revealed a weak agre-
ement between methods: 0.35 (95% CI: 0.26-0.45;
p<0.001).

The CPBP measurement method was more reliable
than the POBP measurement method for detecting
the presence of both uncontrolled (positive likeliho-
od ratio of 8.5 and 1.7, respectively) and controlled
BP (negative likelihood ratios of 0.4 and 0.5, respec-
tively) (Table 3).

Discussion

The PALMERA study presents original results, as it
is the first study to assess the agreement between
community pharmacy, home and physician’s office
BP measurement methods in treated hypertensi-
ve patients. In summary, the agreement between
CPBP and HBP was acceptable-moderate and
greater than the agreement between the HBPM and
POBP measurement methods. Moreover, the CPBP
measurement method was very reliable to confirm
the presence of uncontrolled HBP, but not to con-
firm the presence of controlled HBP.

In our opinion, the lack of the WCE in the communi-
ty pharmacy®'® could be the main factor explaining
the acceptable-moderate agreement between the
CPBP and HBP measurement methods. Although

-

TABLE 3. Sensitivity, specificity, positive and
negative predictive values of community phar-
macy and physician office blood pressure
measurements methods*

CPBP POBP

Se; % (CI95%)  60.7 (40.9-80.6)  75.0 (57.2-98.8)

Sp; % (C195%)  92.9 (83.9-100)  54.8 (38.5-71.0)

PPV (CI95%)  85.0 (66.9-100)  52.5 (35.8-69.2)

NPV (CI95%)  78.0 (65.5-90.5)  76.7 (59.9-93.5)

PLR (CI95%) 8.5 (2.7-26.3) 1.7 (1.1-2.5)

NLR (CI95%) 0.4 (0.3-0.7) 0.5 (0.2-0.9)

* Home blood pressure monitoring as reference method.
CPBP: community pharmacy blood pressure; POBP:
physician’s office blood pressure, Se. sensitivity, Sp:
specificity; PPV: positive predictive value: NPV: negative
predictive value; PLR: positive likelihood ratio; NLR: ne-
gative likelihood ratio.

the results of this study cannot prove that the CPBP
measurement method can replace HBPM in asses-
sing the degree of BP control in patients with an-
tihypertensive treatment (for which the agreement
should be at least acceptable), we believe that futu-
re studies should further investigate in this direction.
Future studies should overcome the weaknesses of
this study by incorporating a larger sample size. In
addition, CPBP measurements should be collected
following a similar procedure to HBPM (i.e., from 8
to 10 visits, half in the morning and half in the eve-
ning). Thus, the agreement between methods in

HBPM
>135 and/or >85 mmHg <135 and <85 mmHg Total
otal
(test +) (test -)
>140 and/or 290 mmHg
21 (30.0%) 19 (27.1%) 40 (57.1%)
POBP measurement (test +)
method <140 and <90 mmHg
7 (10.0%) 23 (32.9%) 30 (42.9%)
(test -)
Total 28 (40.0%) 42 (60.0%) 70 (100.0%)

Simple agreement: 62.9%, Kappa coefficient: 0.28 (95%Cl: 0.17-0.38; p=0.014).
POBP: physician office blood pressure, HBPM: home blood pressure monitoring, BP: blood pressure

TABLE 5. Agreement between community pharmacy blood and physician’s office pressure mea-
surement methods to classify patients according to their BP control

CPBP measurement method

>140 and/or 290 mmHg <140 and <90 mmHg

Total
(test +) (test -)
>140 and/or 290 mmHg
18 (25.7%) 22 (31.4%) 40 (57.1%)
POBP measurement (test +)
method <140 and <90 mmHg
2 (2.9%) 28 (40.0%) 30 (42.9%)
(test -)
Total 20 (28.6%) 50 (71.4%) 70 (100.0%)

Simple agreement: 65.7%, Kappa coefficient: 0.35 (95% Cl: 0.26-0.45,; p<0.001).
CPBP: community pharmacy blood pressure, POBP: physician office blood pressure, BP: blood pressure

each period could be evaluated separately.

The PALMERA study results show that the CPBP
measurement method was very reliable to confirm
the presence of uncontrolled HBP (high specificity
and positive predictive value with few false positi-
ves). Therefore, patients with uncontrolled CPBP
should be referred to the physician because they
may require adjustments in their antihypertensive
therapy. However, the CPBP measurement method
was unreliable for detecting the presence of con-
trolled HBP (low sensitivity and negative predictive
value, many false negatives). In this situation, it is re-
commended that all patients with controlled CPBP
should carry out HBPM to avoid inappropriate
treatments for hypertension. Likelihood ratios (posi-
tive and negative) measured in the PALMERA study

showed that CPBP measurement method was more
reliable than the POBP measurement method to as-
sess the degree of BP control in treated hyperten-
sive patients (evaluation of treatment effectiveness).
This situation may be due to the reduced WCE in the
community pharmacy®°.

The prevalence of white coat hypertension in trea-
ted hypertensive patients in the community pharma-
cy was low (4.3%) and could be explained by the
high specificity of the CPBP measurement method.
Meanwhile, the low sensitivity of the CPBP measu-
rement method increased the prevalence of masked
hypertension (15.7%). These results are consistent
with the results shown in the study by Botomino et
al.?s, which is the only study that provides these data
(using the ABPM as a reference method) in the com-
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munity pharmacy (the prevalence of white coat hy-
pertension and masked hypertension were 4.5% and
22.7%, respectively). Another important finding of
this study was that subjects with white coat or mas-
ked hypertension in the community pharmacy were
not the same as in the physician’s office (the agre-
ement between methods was weak: k coefficient:
0.35). Therefore, it is possible that the relationship
of the community pharmacy-white coat or -masked
hypertension with TOD and/or CVR could be diffe-
rent from the already established relationship for the
white coat and masked hypertension in the clinical
setting (generally, the risk shows the following trend:
normotensive < white coat hypertension << masked
hypertension = sustained hypertension)??®. In our
opinion, future studies should measure CPBP, ABP,
HBP and indicators of TOD or CVR together.

In addition to the limitations mentioned above (small
sample size and CPBP measurement schedule), it
should be noted that the PALMERA study results are
limited to a specific sample of treated hypertensive
patients. Future studies should include patients who
are not undergoing treatment or do not have hyper-
tension as comparison groups. Caution should be
exercised in interpreting these results more broadly
as the CPBP measurements were measured by the
same pharmacist. This is distinct to a patient mea-
suring his/her BP in the community pharmacy wi-
thout pharmacist supervision, which is, using self-
attended BP monitors. Also different pharmacists or
pharmacy technicians may impact on the results. Fi-
nally, although the terms “masked hypertension” and
“white-coat hypertension” have been used in pre-
vious studies with treated hypertensive patients?’-3¢,
we recognize that we have applied these definitions
in a manner that is not entirely accepted, since it is
not clear whether these terms should be used only
for untreated patients. On the other hand, we have
used the term WCE, which refers to the isolated in-
crease in BP caused by the alerting reaction of a pa-
tient in the presence of a health care professional or
in an unfamiliar environment. Thus, it is important to
mention that white-coat hypertension and WCE are
different entities, as the WCE is generally defined as
the difference (expressed in mmHg) between POBP
(or CPBP) and HBP or daytime ABP'%10,

-

In conclusion, in this sample of treated hypertensi-
ve patients, the agreement between the CPBP and
HBP measurement methods was acceptable-mo-
derate and was greater than other agreements bet-
ween methods. The CPBP measurement method
was very reliable to confirm the presence of uncon-
trolled HBP because of its high specificity and posi-
tive predictive value. Thus, the prevalence of white
coat hypertension in the community pharmacy was
low. However, due to its low sensitivity and negative
predictive value, the CPBP measurement method
was not enough reliable to confirm the presence of
controlled HBP, thus resulting in a high prevalence
of masked hypertension. Finally, the CPBP measu-
rement method was superior to the POBP measu-
rement method for detecting the presence of both
uncontrolled and controlled HBP.
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Several studies have demonstrated that home blood
pressure (BP) is better correlated with target organ
damage (TOD) and, specifically, with kidney damage
than BP measured in the physician office (POBP)"2.
Specific home BP monitoring (HBPM) advantages,
such as the availability of a larger number of BP
measurements which are not or minimally affected
by the white coat effect (WCE), could explain this
relationship. Recent studies*® showed that the WCE
in the community pharmacy using HBPM or Ambu-
latory BP monitoring (ABPM) as reference methods,
was negligible in comparison to that observed in the
physician office. Moreover, the community pharma-
cy is easily accessible to patients, so more BP mea-
surements could be easily taken in comparison to
the physician’s office. Despite this, it has not been
possible to clearly establish the usefulness of the
community pharmacy BP (CPBP) measurement me-
thod in clinical practice. Research is in this area is
limited and a recent revision® was unable to identi-
fy any study evaluating the correlation between the
CPBP and TOD or cardiovascular risk (CVR). In or-
der to conduct a first approach to this issue, data
on urinary albumin-to-creatinine ratio (ACR) were
determined in a group of 70 hypertensive patients,
whose BP was measured at the physician’s office,
at the community pharmacy and at home.

The PALMERA®7 study was a cross-sectional stu-
dy, which attempted to cover all the treated hyper-
tensive population over 18 years of age of a rural
community pharmacy located in Palmera (Valencia,
Spain). Patients with any of the following criteria
were excluded: systolic BP (SBP) >200 mmHg and/
or diastolic BP (DBP) >110 mmHg on the initial visit
to the pharmacy, arm circumference >42 cm, atrial

fibrillation, physical or mental impairment, inability
to perform HBPM, history of changes in the anti-hy-
pertensive treatment schedule during the previous 4
weeks, history of cardiovascular disease (CVD) <6
months, or pregnancy.

BP was measured in the community pharmacy, in
the physician’s office and at home. The same auto-
matic OMRON M10-IT (Omron Corp., Tokyo, Japan)
device was used in the three settings (this device is
equivalent to the clinically validated OMRON M6°8).
All BP monitors were new and checked for accu-
racy at the beginning of the study. The CPBP was
measured by the same pharmacist over 5 visits,
taking three measurements per visit (2 or 3 minu-
tes apart) on the control arm (the arm on which the
CPBP was higher during the first visit). The POBP
was measured by the physician during 3 visits, and
3 measurements were taken per visit (2 or 3 minu-
tes apart) on the same arm. Community pharmacy
and physician’s office BP measurements were taken
over the same 5 week period at random order. Both
the pharmacist and the physician were previously
instructed on how to perform BP measurements
according to international guidelines®. The mean
POBP was calculated discarding the data from the
first visit and the first BP measurement from each
visit (average of 4 POBP measurements). The ave-
rage CPBP was calculated in two ways: (1) using
the second and the third CPBP measurements of
visits 2 and 3 to the pharmacy (average of 4 CPBP
measurements; similar to POBP) and (2) using the
second and the third CPBP measurements of visits
2 to 5 to the pharmacy (larger number of measure-
ments —-eight-, more similar to HBPM).
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At home, patients monitored their BP over 4 con-
secutive days. They took 3 measurements in the
morning (2 minutes apart, between 6.00 a.m. and
9.00 a.m.) and 3 in the evening (between 6.00 p.m.
and 9.00 p.m.) on the same arm used for POBP and
CPBP measurements. All the measurements were
recorded prior to the administration of the antihy-
pertensive medication Patients were instructed on
the HBP measurement technique during a 20-minu-
te training session provided by the pharmacist. At
the end of the session, the technique was tested by
3 consecutive self-measurements taken in the pre-
sence of the pharmacist. All the HBP readings were
stored in the device’s memory and were retrieved
by the pharmacist for statistical analyses. The mean
HBP was calculated discarding values obtained on
the first day and the first measurement obtained
each morning and each evening (average of 12 HBP
measurements). Patients who monitored HBP for
less than 4 days or provided less than 12 valid HBP
in the last 3 days were excluded from the analysis.

To obtain the ACR, urine albumin and creatinine
concentrations were measured, on a first morning
urine sample, by immunoassay (Roche COBAS
8000 analyzer, F. Hoffmann-La Roche Ltd, Basel,
Switzerland), and expressed in mg/g. Relationships

between ACR (logarithmic transformation) and HBP
or CPBP were assessed by multivariate linear re-
gression analysis (ACR log as dependent variable),
after adjusting by POBP, sex and age. The SPSS
statistical package for Windows version 15.0 (SPSS
Inc, Chicago, lllinois, USA) was used to analyze the
data. P<0.05 was considered statistically signifi-
cant.

The study sample was made up of 70 patients.
Mean age was 61.8 (SD: 12.4) years and 44.3%
were women. Most of them (94.3%) received one or
two anti-hypertensive drugs. Median ACR was 4.8
mg/g (P25%-75%: 2.0-11.6 mg/g). Table 1 shows
the regression coefficients of CPBP (the two ways
of computing the results) and HBP, after adjusting
for age, sex and POBP. As seen, both systolic HBP
and systolic CPBP (average of 8 CPBP measure-
ments) were independently associated with ACR.
Systolic CPBP was not associated with ACR when
the average of 4 CPBP measurements was used.
Regarding the relationship between diastolic BP
and ACR, neither CPBP nor HBP were associated.
Finally, POBP was not associated with ACR for both
systolic and diastolic BP.

In our opinion, the largest number of CPBP measure-

TABLE 1. Multivariate linear regression analysis for the relationship between BP measurements and

albumin-to-creatinine ratio (n=70)

Regression models Beta coefficient p-value
Systolic 0.008 0.090
Physician’s office BP?
Diastolic 0.005 0.540
Systolic 0.008 0.101
Community pharmacy BP°*°
Diastolic 0.007 0.487
Systolic 0.014 0.012
Community pharmacy BP®4
Diastolic 0.016 0.154
Systolic 0.011 0.048
Home BPP
Diastolic 0.014 0.135

@ Regression models adjusted by sex and age.

° Regression models adjusted by sex, age and POBP. POBP was not associated with ACR in any of the models (0>0.5).
¢ The average CPBP was calculated using the second and the third CPBP measurements of visits 2 and 3 to the community

pharmacy (4 CPBP measurements)

9 The average CPBP was calculated using the second and the third CPBP measurements of Visits 2 to 5 to the community

pharmacy (8 CPBP measurements).
BP: blood pressure.

ments (in comparison with physician’s office) could
be the explanation to obtain a better estimation of
the patient’s usual BP and, therefore, to achieve a
closer relationship with ACR. As far as we know,
these secondary results of the PALMERA study are
a first approach to the relationship between CPBP
and ACR. Although they are limited to a small and
specific sample of treated hypertensive patients,
we believe they might be of interest to the scientific
community as they show the potential usefulness of
the CPBP measurement method and could be the
starting point or generate new hypothesis for further
research.
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E | presente estudio es un pequefio paso a nivel epidemioldgico (por su pequefia muestra),
pero es un paso importante en el conocimiento del, hasta ahora, desconocido método de

medida de la PA en la farmacia comunitaria®.

El estudio PALMERA tenia como fin Ultimo conocer mas sobre la utilidad del método de medida
de PAFC, y, en mi humilde opinién, lo ha conseguido. Siguiendo los pasos del estudio MEPA-
FAR®E, el “hermano mayor” del presente trabajo, se ha logrado profundizar en el conocimiento
de un método de medida de PA muy asequible para el paciente hipertenso en su dia a dia y

recomendado por las sociedades cientificas relacionadas con la HTAZ560,

La principal conclusién a extraer de la presente Tesis Doctoral es que el método de medida
de PAFC parece ser mas valido que el método de medida de PAC para evaluar el control de la
PA en pacientes hipertensos tratados. En general, los hallazgos que respaldan este argumento

fueron:

B La PAFC se vio menos afectada por el EBB que la PAC, siendo el EBB en la farmacia
comunitaria inexistente. Esta caracteristica aproxima al método de medida de PAFC a los
métodos de medida de la PA de referencia: la AMPA y la MAPA.

B El acuerdo entre el método de medida de PAFC y la AMPA fue aceptable-moderado y
superior al observado entre la PAC y la AMPA, que fue débil.

B El método de medida de PAFC fue mas fiable que el método de medida de PAC para
detectar a los sujetos hipertensos con cifras de PA controlada (mayor cociente de pro-
babilidad positivo), asi como para a los sujetos con cifras de PA no controladas (menor
cociente de probabilidad negativo). En este sentido, es preciso destacar que la especi-
ficidad del método de medida de PAFC fue elevada vy, por ello, se recomienda que los
pacientes con una PAFC no controlada sean derivados al médico, ya que es posible que

requieran de ajustes en el tratamiento antihipertensivo.

Por otra parte, los resultados de este estudio no permiten demostrar que el método de medida
de PAFC pueda reemplazar a la AMPA en la evaluacién de los pacientes con tratamiento anti-
hipertensivo. El principal motivo se encuentra en que la sensibilidad del método de medida de
la PA en la farmacia fue baja, por lo que no se considera suficientemente fiable para confirmar
la presencia de cifras de PA controladas. Hasta no disponer de mas informacion al respecto, se
recomienda que los sujetos con cifras de PAFC normales, complementen esta evaluacién con

medidas de PA domiciliarias o ambulatorias (MAPA). Cabe destacar que estos hallazgos del
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estudio PALMERA (baja sensibilidad y alta especificidad del método de medida de PAFC) estan
en consonancia con los obtenidos en la reciente linea de investigacion iniciada con el estudio
MEPAFAR.

Finalmente, es preciso sefialar que el presente estudio cuenta con diversas limitaciones, que,
como se ha comentado en las distintas publicaciones, se deben tener en cuenta a la hora de
interpretar los resultados. Sin embargo, estas limitaciones también deben servir para reflexionar
y constituir el punto de partida de futuros trabajos de investigacién que continden profundizando
en la utilidad del método de medida de PAFC. Algunas de las sugerencias que se desprenden
del siguiente trabajo son: (1) utilizar tamafios de muestra mayores, (2) contrastar los datos en
muestras de hipertensos no tratados o en poblacién sana; (3) incorporar la MAPA como método
de referencia, asi como otros métodos utilizados en la practica clinica, como por ejemplo, la
medida de la PA por el personal de enfermeria; (4) profundizar en la relaciéon entre la medida de
PAFC y la LOD o el RCV, incorporando nuevos marcadores y comparando los resultados con
los métodos de medida de PA de referencia; (5) realizar las medidas de PAFC con unas pautas
mas estructuradas en lo que se refiere a nimero de dias, distribucion de las lecturas por las
mafanas y por las tardes, etc., con el fin de comprobar si esto es determinante para el acuerdo
y profundizar en el estudio de la relacién con la LOD y el RCV.
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7.1. Anexo 1. Folleto educativo sobre automedida domiciliaria de la presion

arterial

como medir la

PresmnA[ﬁt@[m@

en su demiclio

Medir la presién arterial en su domicilio resulta
muy facil y cémodo. Para ello, sélo ha de sequir las
siguientes instrucciones:

;Cudntas medidas de presion arterial debe
realizar en un mismo dia?

3¢ Para valorar el estado de su hipertensién
arterial es preciso que se mida la presion 2
veces al dia (por la mafnana entre las 6:00 y las
9:00h, y por la tarde entre las 18:00 y las 21:00).

;)¢ Cada mariana y cada tarde deberd realizarse 3
medidas separadas 2 6 3 minutos entre si.

:Qué hay que tener en cuenta antes de
medir la presion arterial?

= Mida su presion arterial antes de tomar sus
medicamentos para la hipertension, es decir,
primero haga la medicién y después tome sus
medicamentos.

3¢ Evite tomar café o té, fumar y hacer ejercicio
en los 30 minutos previos a la medida.

Repose 5 minutos sentado antes de medir su
a Rep
presion arterial.

Material elaborado por:

;En qué condiciones debe medir su presion
arterial?

l Elija un lugar tranquilo y confortable.

E Si tiene prendas de ropa que al enrollarlas para
dejar el brazo al descubierto, “le comprimen” la
circulacion, quiteselas.

3 Siéntese comodamente, apoye el
brazo en una mesa y los
pies en el suelo (sin
cruzar).

4 Coloque el

manguito sobre
el brazo al descubierto, a
la altura del corazon.

Cuando ajuste el
manguito al brazo,
procure que no le apriete,
pero que tampoco quede
holgado.

6 Durante la medicién, trate de no mover el brazo, relaje
su mente y procure no hablar.

Fecha Hora |PASq et | PAD e

Pulso

Manana
Tarde
Manana
Tarde

Manana
Tarde
Manana
Tarde
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7.2. Anexo 2. Folleto educativo sobre hipertension arterial

] t e 7
P :
rter’al Hipertension arterial: un factor de riesgo
cardiovascular.
La hipertension arterial es un factor de riesgo
cardiovascular. Esto significa que su presencia,

sobre todo si estd descontrolada, contribuye a
Sa u que puedan aparecer enfermedades del corazén
® (infarto de miocardio, angina de pecho), infarto
Cardlo Vasc Iar o derrame cerebral o, de forma mas general,
U enfermedades de la circulacion sanguinea.
Existen otras situaciones que, al igual que
la hipertensidn, son factores de riesgo
cardiovascular: diabetes, tabaquismo,
elevacion del colesterol, sobrepeso/obesidad
y sedentarismo. Si presenta alguno de estos
factores de riesgo, usted mismo puede
“trabajar” para consequir una buena salud, ya
que todos ellos son controlables o modificables.

No dude en buscar la ayuda de su médico o la
orientacion de su farmacéutico si lo necesita.

El asesino silencioso

La hipertension arterial es conocida como el
asesino silencioso. Este nombre se debe a

que normalmente la hipertension no produce
sintomas (“no se nota”), aunque las cifras de
presién arterial se encuentren por encima de lo
deseado. No obstante, atn sin darse cuenta, el

Y \yg
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daio que producen las cifras de presion arterial
elevadas sobre el corazén, el rifion, los ojos u
otros 6rganos del cuerpo puede estar ocurriendo.

Una enfermedad para toda la vida

La hipertension arterial es una enfermedad
cronica, o dicho de otra forma, es para siempre.
Por ello es muy importante que una vez

haya empezado a tomar medicamentos para
controlarla, cumpla con las indicaciones que le
ha dado su médico y no deje de usarlos.

Por todo lo comentado hasta ahora y por lo
importante que puede resultar para su salud,
es fundamental controlar cada cierto tiempo la
presion arterial y conocer cémo la tiene.

Vigilar periédicamente las cifras de presién arterial
resulta muy facil y puede realizarse de distintas
formas. Una consiste en que la medida de la presién la
realice su médico, su farmacéutico o algtin enfermero.
Otra es midiendo la presion arterial en su domicilio,

lo cual resulta muy sencillo siguiendo las siguientes
instrucciones:

;Cudntas medidas de presion arterial debe
realizar en un mismo dia?

Para valorar el estado de su hipertension
arterial es preciso que se mida la presion 2
veces al dia (por la mafiana entre las 6:00 y las

9:00h, y por la tarde entre las 18:00 y las 21:00).

Cada manfana y cada noche deberd realizarse 3
medidas separadas 2 6 3 minutos entre si.

;Cudntos dias debe medir su presion arterial?
Esto depende de si su presion arterial estd
controlada o no. Para saber esto existen unos
valores de referencia que son importantes que
conozca. Si tiene alguna duda respecto a

la situacion de sus cifras
de presion arterial
consulte a su médico
0 a su farmacéutico.

y

Si su presion arterial estd controlada, la medida
de presion se realizard semanalmente, en un
sdlo dia (laboral) que se elija. En ese dia, se
realizaran las 6 mediciones diarias, tal y como
se ha indicado anteriormente.

Si su presion arterial no esta controlada o no
conoce cdmo se encuentra, ha de realizar
medidas de su presion arterial durante al
menos 4 dias de forma consecutiva (cada dia,
3 mediciones por la mafiana y 3 por la noche,
siempre antes de tomar la medicacion).

:Qué hay que tener en cuenta antes de medir
la presion arterial?

Mida su presion arterial antes de tomar sus
medicamentos para la hipertension, es decir,
primero haga la medicién y después tome sus

medicamentos.

Evite tomar café o té, fumar y hacer ejercicio
en los 30 minutos previos a la medida.

Repose 5 minutos sentado antes de medir su
presion arterial.
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sEn qué condiciones debe medir su presion
arterial?

Elija un lugar tranquilo y confortable en
su casa.

Si tiene prendas de ropa que al enrollarlas para
dejar el brazo al descubierto “le comprimen” la
circulacion, quiteselas.

Siéntese comodamente, apoye el brazo en
una mesa y los pies en el
suelo (sin cruzar).

4 Coloque

el manguito
sobre el brazo
al descubierto,
a la altura del
corazon.

Py

Cuando

ajuste el
manguito al
brazo, procure que
no le apriete, pero
que tampoco quede
holgado.

Durante la medicion, trate de no mover el
brazo, relaje su mente y procure no hablar.
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Si tiene diabetes, insuficiencia renal, ha sufrido
un ataque al corazén o un infarto cerebral, su
presion arterial sistolica (“la alta”), deberia ser
inferior a 125 mmHg, y la diastdlica (“la baja”)
inferior a 75 mmHg.

Si no presenta ninguna de estas circunstancias,
la presion arterial sistélica deberia ser menor de
135 mmHg y la diastélica menor de 85 mmHg.

En caso de que sus cifras de presion arterial se
sitien por encima de estos valores informe a su
médico o farmacéutico. Esto es especialmente
importante si la presion arterial sistdlica estd 20
mmHg por encima de lo indicado, 0 10 mmHg
en caso de la presion arterial diastélica.

Cuide su peso

Bajar de peso (idealmente, hasta su peso
normal) favorece el control de Ia presion arterial,
del colesterol y los triglicéridos, asi como de la
diabetes.

En general, cuidar nuestro peso nos ayuda a
mejorar nuestra salud cardiovascular. Si desea
conocer en qué situacion se encuentra su peso
no dude en consultarselo a su médico o0 a su
farmacéutico.

Cuide su alimentacion

La alimentacién, junto con el ejercicio fisico

son las dos medidas fundamentales en

el tratamiento de los factores de riesgo
cardiovascular. Los valores de colesterol, de
glucosa, su peso o su presion arterial pueden
variar en funcién del tipo de alimento que coma

0 como lo prepare.

Consuma 2 o 3 raciones diarias de frutas,
verduras, hortalizas o lequmbres. Limite la
ingesta de alimentos con un alto contenido en
grasas y calorias. Cocine al vapor, hierva los
alimentos, prepérelos a la plancha o a la parrilla;
esto es mds saludable que preparar guisos,
estofados, empanados y comer con salsas.

Disminuya el consumo de sal

Disminuir el consumo de sal puede ayudarle
a controlar su hipertensién. Compre alimentos
“bajos en sal” o “sin sal”, y reduzca los
alimentos enlatados. Vigile la cantidad de sal
que anade a las comidas; utilice condimentos
naturales, especias o hierbas aromaticas para

dar més sabor a las comidas.

Evite el consumo de alcohol

El consumo de alcohol puede aumentar su
presion arterial; trate de reducirlo.
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Haga ejercicio

El ejercicio ayuda a controlar la presion arterial,
el colesterol y los triglicéridos, a perder peso y

a fortalecer el corazén. También es fundamental
para el tratamiento de la diabetes, ya que puede
favorecer el control de la glucosa en sangre.

El ejercicio debe practicarse como minimo 30
minutos al diay 3 o 4 dias a la semana. Trate
de adaptarlo a su vida cotidiana, comience a
andar para desplazarse al trabajo o ir a comprar,
baile al ritmo de su musica favorita, etc. Pronto
el ejercicio le hard sentir mas agil y sano,
mejorando su bienestar

Antes de realizar cualquier actividad fisica de
mayor intensidad, constltelo con su médico.

No fume

Dejar de fumar tiene beneficios directos

sobre la posibilidad de sufrir una enfermedad
cardiovascular. Ademads, favorece el control de
la presion arterial, disminuye el colesterol-LDL
(“colesterol malo”) y los triglicéridos, aumenta
el colesterol-HDL (“colesterol
bueno o protector”).

Todo esto contribuye atn
mas a mejorar su salud
cardiovascular.

os [
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7.3. Anexo 3. Cuaderno de recogida de datos en la farmacia comunitaria

Cuaderno de recogida de datos del paciente

Numero de identificacion:
Nombre y apellidos:

¢ Acepta participar en el estudio? [ Si [1 No, ¢por qué?

Edad

Fecha de Nacimiento / /

[1 Hombre

S
bt [ Mujer

Material elaborado por:

[ Sin estudios
Nivel socio-cultural [1 Primaria/bachiller
[] Técnicos/universitarios.

[ Ama de casa
[] Trabajo remunerado

Tome sus medicamentos

Una vez haya empezado a tomar medicamentos Trabajo [ Estudiante
para la HTA es muy importante que no deje de [ Parado/a
tomarlos tal y como le indicé su médico. [ Jubilado/a
alternativas y distintas combinaciones de

medicamentos que son cémodos de utilizar y [] Ninguno.

pueden ayudarle a controlar su presién arterial.

Si nota algln problema con cualquiera de sus [J Déficit fisico y/o psiquico.
medicamentos comuniqueselo a su médico o [ Tendencia a preocuparse o a automedicarse.

farmacéutico. [INo se recomienda AMPA [ Arritmia 6 temblor importante

Y A VY A
A ' [ Sin motivacion/No desea colaborar

| [J No presenta dominio de la técnica.
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Cuaderno de recogida de datos del paciente
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Cuaderno de recogida de datos del paciente

[JOtros criterios

[ Historia de ECV reciente (inferior a 6 meses).
[J PAS/PAD >200/110 mmHg (primera visita).
[] Embarazadas.

[J Menos de un mes de la ultima modificacién en el
tratamiento antihipertensivo.

[] Causas secundarias de HTA.

Tratamiento antihipertensivo

3. INFORMACION DEL ESTUDIO

Factores de riesgo cardiovascular

[ si, ¢cual?
ECV previa
B [ No
[si
Diabetes
] No
[ si
Dislipemia
P [ No
[ Si, ¢cuantos?
Habito tabaquico
9 [ No
Peso
Talla
IMC

Medicamento (principio activo y cantidad) Inicio Pauta
Medida de la presion arterial en el domicilio

Dia de AMPA Sesién Hora PAS PAD FC
Dia 1 Mafiana

Fecha: Tarde
Dia 2 Mafiana

Fecha: Tarde
Dia 3 Mafana

Fecha: Tarde
Dia 4 Mafana

Fecha: Tarde




Anexos
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7.4. Anexo 4. Cuaderno de recogida de datos en la consulta médica

Medida de la presion arterial en la farmacia

Visita

Brazo

Hora

PAS

PAD

FC

Primera visita

Fecha:

lzquierdo

Derecho

Segunda visita

Fecha:

Tercera visita

Fecha:

Cuarta visita

Fecha:

Quinta visita

Fecha:

Cuaderno de recogida de datos del paciente

Nombre y apellidos:

CRITERIOS DE EXCLUSION

[J Ninguno.

[CJOtros criterios

[ Historia de ECV reciente (inferior a 6 meses).
[J PAS/PAD >200/110 mmHg (primera visita).
[] Embarazadas.

[J Menos de un mes de la ultima modificacién en el
tratamiento antihipertensivo.

[ Causas secundarias de HTA.

Medida de la presion arterial en la consulta

Visita

Brazo Hora PAS PAD FC

Primera visita

Fecha:

(mismoque en la

farmacia)

Segunda visita

Fecha:

Tercera visita

Fecha:
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7.5. Anexo 5. Consentimiento informado

Cuaderno de recogida de datos del paciente

Datos de la analitica

Creatinita (mg/dI)

Microalbuminuria (mg/l)

Cociente albumina creatinina (mg/g)

Filtrado glomerular estimado (MDRD-4) (ml/min)

Hoja de consentimiento informado

El presente documento pretende informarle sobre las caracteristicas basicas del proyecto
de investigacion en el que va a participar: Utilidad de la medida de la presion arterial en
la farmacia comunitaria frente al entorno clinico: efecto de bata blanca y acuerdo

con la presion arterial en el domicilio. Estudio Palmera

1. Este trabajo lo realiza la Farmacia Angel Sendra Ortola, en colaboracion con el
Grupo de Investigacion en Atencién Farmacéutica, Universidad de Granada (CTS-
131).

2. El objetivo general del estudio es determinar si la medida de la presion arterial en la
farmacia comunitaria es un método Util para valorar el control de la hipertension
arterial en pacientes con tratamiento antihipertensivo que acuden a la farmacia

comunitaria de Palmera, Valencia (Espafia).

3. Durante el estudio, el farmacéutico medira su presion arterial en 5 visitas a la farmacia
(3 mediciones por visita). Ademas, deberd auto-medir la presion arterial en su
domicilio durante 4 dias consecutivos(3 mediciones por la mafiana y tres por la tarde,
cada dia).Como parte del estudio, visitara tres veces a su médico de cabecera y se

realizara una analitica para comprobar su funcién renal.

4. Debido a la gran cantidad de informacién generada durante el estudio sobre sus cifras
de presion arterial, al finalizar el mismo se le elaborara un informe escrito que Usted

podra entregar al médico para que éste tome las decisiones oportunas.

5. Su participacion es totalmente voluntaria y podra abandonar el estudio cuando lo
desee, sin dar explicaciones y sin que esto repercuta en su atencién habitual en la
farmacia.

6. La informaciéon que se obtenga sera confidencial (datos personales, incluidos los
datos de salud), por lo que no serd suministrada a otras personas sin su
consentimiento. Usted no sera identificado en ningun informe donde se publiquen los

resultados parciales o finales de este estudio.
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Hoja de consentimiento informado

Si usted acepta participar en este estudio le ruego firme el presente documento,
confirmando que: (1) ha leido la hoja de informacion que se le entrega, (2) ha recibido
suficiente informacién sobre el estudio, (3) se le han resuelto las dudas que tenia sobre el

estudio.

Fecha de informacion al paciente

1. DATOS DEL PACIENTE

Nombre y apellidos

Direccion

Teléfono

Firma

2. DATOS DEL FARMACEUTICO QUE INFORMA SOBRE EL ESTUDIO

Nombre y apellidos

Firma

3. DATOS DEL CUIDADOR
(Rellenar en aquellos casos en los el paciente no pueda firmar el consentimiento y en los
que exista un cuidador responsable directo de la salud del paciente)

Nombre y apellidos

Direccion

Teléfono

Firma

I o
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7.6. Anexo 6. Comunicaciones a congresos

Comunicaciones

12. Acuerdo entre la farmacia comunitaria, la consulta del médico y la automedida domiciliaria
de la presion arterial. El estudio Palmera

Sendra-Lillo J, Sabater-Hernandez D, Sendra-Ortola A, Martinez-Martinez F.
correspondencia: jsendralillo@gmail.com

INTRODUCCION

La medida de la presion arterial (PA) es fundamental en el manejo de la hipertension. El método de medida de la PA
en la farmacia comunitaria (PAF) se utiliza en la préctica habitual pero estd poco estudiado, pese a estar recomendado
por sociedades cientificas y no presentar efecto de bata blanca.

Objetivos: Evaluar el acuerdo entre la PAC, la AMPA y la PAF en pacientes hipertensos tratados. Ademas, se midié

la prevalencia de hipertension aislada e hipertension enmascarada en la farmacia comunitaria.

METODOS

Estudio observacional descriptivo transversal que englob6 a todos los hipertensos tratados, mayores de 18 afios,
usuarios de la Farmacia Sendrade Palmera (Valencia). Se midi6 la PA en tres ambitos: farmacia comunitaria (5 visitas,
3 medidas), consulta del médico (3 visitas, 3 medidas) y domicilio del paciente (4 dias consecutivos, 3 medidas por la
manana y 3 por la tarde).

Para medir el acuerdo cuantitativo se empled el coeficiente correlacion-concordancia de Lin (CCC). El acuerdo
cualitativo para clasificar el estado de la PA (controlado/no controlado) se evalu6 empleando el coeficiente Kappa (k)
Se defini6 la hipertension enmascarada como PAF controlada y AMPA no controlada. Se definié hipertension aislada
con PAF no controlada y AMPA controlada. Utilizando la AMPA como método de referencia se calculd la sensibilidad,
especificidad y los cocientes de probabilidades positivo (CPP) y negativo (CPN) de los métodos de medida de PA en la

farmacia y en la consulta médica.

RESULTADOS

La muestra estudiada constd de 70 pacientes. Los CCC mostraron un acuerdo cuantitativo aceptable-moderado entre
la PAF y la AMPA [PAS: 0.79 (IC95%: 0.68-0.86); PAD: 0.66(1C95%: 0.51-0.77)], moderado entre la PAF y la PAC [PAS:
0.57 (IC95%: 0.43-0.69); PAD: 0.61 (IC95%: 0.45-0.73)] y moderado-pobre entre la AMPA y la PAC [PAS: 0.56 (IC95%:
0.42-0.68) PAD: 0.49 (IC95%: 0.30-0.64). El acuerdo cualitativo entre el método de medida de PAF y la AMPA fue
moderado (k=0.56; 1C95%: 0.46-0.66). Las prevalencias de HE y HA en la farmacia fueron 15.7% (IC95%: 8.1-26.4) y 4.3%
(IC95%:0.8-12.0), respectivamente. La sensibilidad y especificidad del método de medida de PAF fueron 60.7% (1C95%:
40.9-80.6) y 92.9% (IC95%: 83.9-100.0), respectivamente. El acuerdo cualitativo entre PAC y AMPA fue débil (x=0.28;
1C95%: 0.17-0.38). La sensibilidad y especificidad del método de medida de PAC fueron 75.0% (IC95%: 57.2-98.8) y
54.8% (IC95%: 38.5-71.0), respectivamente. El CPP fue superior para el método de medida de PAF que para el método
de medida de PAC (8.5 frente a 1.7). E1 CPN del método de medida de PAF fue menor que el del método de medida de
PAC (0.4 frente a 0.5). Finalmente, el acuerdo cualitativo entre los métodos de medida de la PA en la farmacia y en la
consulta fue débil (k=0.35; IC95%: 0.26-0.45).

CONCLUSION

El acuerdo entre el método de medida de PAF y la AMPA fue superior al resto de acuerdos entre los métodos (PAF-
PAC y PAC-AMPA). El método de medida de PAF se mostré muy fiable para confirmar la presencia de cifras de PA no
controladas y la prevalencia de HA fue reducida, debido a su elevada especificidad. Sin embargo, su baja sensibilidad,
indic6 que el método de medida de PAF no fue fiable para confirmar las cifras de PA controladas y origin6 que la

prevalencia de HE en la farmacia fuera elevada.
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higher (125.4/75.0 mm Hg) and mental skills (attention and speed) — worse, 77%
had “internal clock™ acceleration (individual minute shorter than 55 s) and low
academic performance during first year of education.

Conclusions: psychological problems and difficulties in studying at medical
school may lead to BP change, but trends in males and females may be con-
trary. This contributes to take into account gender differences in adaptation for
providing more targeting interventions.

RELATIONSHIP BETWEEN KIDNEY DAMAGE AND
BLOOD PRESSURE MEASUREMENTS IN THE
COMMUNITY PHARMACY, AT HOME AND IN THE
PHYSICIAN’S OFFICE. THE PALMERA STUDY.

J. Sendra-Lillo', D. Sabater-Herndndez>, A. Sendra-Ortola',

F. Martinez-Martinez>. 'Farmacia Angel Sendra, Palmera-Spain, *Grupo
De Investigacion En Atencion Farmacéutica. Universidad De Granada,
Granada-Spain

Objective: To evaluate the correlation between community pharmacy blood
pressure measurement and kidney damage and to compare this relationship
with correlations obtained for physician office blood pressure measurement
and home self blood pressure.

Method: Cross-sectional study attempting to cover the treated hypertensive
population, older than 18 years and users of a rural community pharmacy located
in Palmera (Valencia, Spain). Blood pressure was measured at 3 different set-
tings: community pharmacy (5 visits), physician office (3 visits) and home (4
consecutive days). The albumin/creatinine ratio was measured on a first urine
sample of one morning. To assess the correlation between blood pressure mea-
surements and kidney damage (logarithmic transformation of albumin/creatinine
ratio) the Pearson correlation coefficient (r) was used.

Results: The study sample was made up of 70 patients. Systolic blood pres-
sure in the pharmacy and at home showed a positive and statistically significant
correlation with (r = 0.367 and r = 0.309, respectively, P < 0.01). The corre-
lation found at the physician office was lower and not statistically significant
(r=0.221, p=0.066). Only diastolic blood pressure at home showed statistically
significant correlation with the logarithm of albumin/creatinine ratio (p < 0.05).
Correlation between diastolic blood pressure in the pharmacy and log albumin/
creatinine ratio was not significant (p = 0.055) but its magnitude was similar
to the correlation coefficient estimated for diastolic blood pressure at home
(r=0.230 vs. r = 0.243, respectively) and higher than the correlation coefficient
for physician office (r = 0.108; p = 0.376).

Conclusion: The correlation between community pharmacy blood pressure
measurements and kidney damage in this sample of treated hypertensive
patients was positive and statistically significant for systolic blood pressure,
but not for diastolic blood pressure. Moreover, these correlations were similar
to those for home blood pressure measurements and higher than correlations
for physician office blood pressure measurements. These results suggest that
the community pharmacy blood pressure measurement method could be a
good alternative to assess the hypertensive state of treated patients.

PP.17.79 | CIRCADIAN PATTERNS AND REST/ACTIVITY INDEX:
THE CORRELATION WITH VASCULAR RISK INTHE
AMBULATORY MONITORING BLOOD PRESSURE

S. Suarez Ortega, J. Artiles Vizcaino, B Alonso Ortiz, A. Gil Diaz,
P Jimenez Santana, Jc. Rodriguez Perez, P. Betancor Leon. Hospital General
De Gran Canaria Dr Negrin, Santa Brigida-Spain

Objective: The ambulatory blood pressure monitoring (ABPM) is a suitable
method to confirm the diagnosis, to study the circadian rhythm and to analyze
the level of control of hypertension. We analyze the ABPM of 780 hypertensive
patients, in order to estimate the prevalence of circadian patterns, the rest/activ-
ity index and the relationship with vascular risk in the hypertension.

Design and Methods: In the course of 5 years we has been an ABPM to 912
hypertensive patients, according to the project Cardiorisk. Characteristics
of validity had 780 of 912 ABPM. These are discussed in this presentation.
Hypertensive patients evaluated includes a subgroup rated first in an office or

Abstracts €313

with control difficulty. We study the prevalence of circadian patterns, the rest/
activity index and the relation to vascular risk with the rest-activity index. Data
are analyzed with SPSS 16.

Results: The mean age was 52.4 + 5.3 years with a range of 14-89 years. 404
(51.8%) of 780 hypertensive patients were women. 58 patients (7.4%) had sec-
ondary hypertension. The distribution in the classic patterns have been: dipper
(304, 38.9%), non-dipper (333, 42.7%), riser (95, 12.2%) and extreme dipper
(48, 6.1%). Rest-activity index ranged from 0.65 to 1.97, with a mean value
of 0.90; Of the 780 index values 750 values were different, which constitutes
almost a different value for each analyzed ABPM. Vascular risk in the value
of less than 0.9 (395, 50.6% of hypertensive patients) was distributed in low in
293 (74%) and high in 102 (36%), when the index was greater than 0.9 (385,
49.4% ) the distribution of the risk was low in (224, 58%) and high (160, 42%).
Establishing a Pearson correlation coefficient between the level of risk (value of
1 to 5) and the rate of 0.192, with p = 0.001, were statistically significant value
of < 0.01. If risk is considered as a qualitative variable the Kendall correlation
coefficient was also statistically significant. The rest/activity index conditioned
chronotherapic change in 385 hypertensive (49%).

Conclusions: 1.The distribution of the classic patterns of ABPM is similar to
the cases of Cardiorisk project. 2.-The ratio activity-rest has a similar meaning
to the classic patterns of ABPM, but with more precise meaning. Instead there
are 4 patterns there are 750 linear values, which increase the risk so on the index
increases. 3.- The patterns of ABPM and the rest-activity index provide a suit-
able method to chronotherapic treatment hypertension.

0| MASKED HYPERTENSION PREDICTION IN TREATED
HYPERTENSIVE PATIENTS

M. Smirnova, A. Deev, V. Gorbunov, G. Andreeva. National Research Center
for Preventive Medicine, Moscow-Russia

Objective: The phenomenon of masked hypertension (MH) may lead to overes-
timation of the antihypertensive drugs efficacy. The aim of the study was to work
out the MH probability evaluation method in treated hypertensive patients (TP)
on the base of the randomized cross-over comparative trial.

Design and Method: 39 hypertensive patients (20 females, 19 males, mean
age 53.7 + 10.0 years) were enrolled into the study. The duration of the initial
wash-out period was 2 weeks; the duration of the each treatment course — 4
weeks; the interval between courses - 1 week. The dose of amlodipine (A)
was 5-10 mg once a day, the dose of spirapril (S) — 6 mg once a day. A and S
were combined with hydrochlorothiazide (HT) if clinic blood pressure (CBP)
exceed 140/90 mm Hg. The standard questionnaire and examination, 12-lead
ECG (initially), ambulatory BP (ABP) monitoring, Marburg University
“General Well-Being Questionnaire” (GWBQ) (initially and at the end of
both treatment courses) were done. The “MH effect” (the difference between
working-time ABP and CBP: MHE) was used as a measure of MH in TP. We
used the multivariate regression model of MHE adjusted for A and S intake
for the joint analysis of MH predictors. Age, sex, height, weight, body mass
index, ECG indexes of the left ventricular hypertrophy (Sokolov-Lyon index,
Cornell voltage index and QRS duration [used in Cornell product], Gubner
index, Romhilt-Estes scores), orthostatic BP (OBP), hypertension duration,
previous antihypertensive treatment, combination treatment (A + HT, S + HT),
GWBQ scales, smoking, alcohol intake were examined as MHE predictors
(more then 40 variables).

Results: 30 patients completed all study protocol. The data of 98 observations
were analyzed. A and S caused similar antihypertensive effect. The prevalence
of MH under A was 43%, under S — 40%. The following joint variables were
selected as predictors of the MH probability in TP: age (p <0.05), sex (p<0.001),
height (p = 0.069), systolic OBP (p < 0.001), diastolic OBP (p < 0.05), Cornell
voltage index (p < 0.001), QRS duration (p = 0.001), quantity of cigarettes per
day (p < 0.001), Ist GWBQ scale (p = 0.058), negative important events in the
patient life during last year (p = 0.07). Being classified into three-categorical sta-
tus variable (white coat hypertension, “grey zone”, MH) the method diagnosed
correctly 69.1% cases of MH, additional 29.9% were one cell of diagonal and
only 1.0% was classified incorrectly.

Conclusions: This MHE evaluation method in TP allows MH prediction before
administration of ABP control. It needs to be investigated in larger databases.



