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INTRODUCCION

La Hipertension arterial sistémica (HTA) es una enfermedad cronica que requiere
de asistencia médica continua y educacion del paciente y su familia para que
comprendan la enfermedad, las medidas de prevencion y el tratamiento con el fin
de responsabilizarse para alcanzar las metas del tratamiento y prevenir o retardar
el desarrollo de complicaciones agudas y cronicas. Este conjunto de estandares y
recomendaciones asislenciales intentan proporcionar a los clinicos, pacientes,
familiares, investigadores, compaiias de seguros y demas personas interesadas,
informacién acerca de los aspectos de la asistencia del hipertenso, las metas
terapéuticas y las herramientas para evaluar la calidad de atencion. Aunque las
preferencias individuales, la existencia de comorbilidades y otros factores del
paciente puedan influir para medificar las metas .Cada paciente debe ser evaluado
en particular y el clinico definira si requiere de evaluacion y tratamiento por parte de

otros especialistas.

Las personas con hipertension tienen de dos a cualro veces mas riesgo de
presentar enfermedad coronaria (EC), asi mismo la reduccion de 5-6 mm. Hg en la
presion arterial disminuye de 20 -25% el riesgo de EC. Sin embargo cuando
aumenta en 7.5 mm Hg la presién diastélica, se incrementa de 10 a 20 veces el
riesgo de accidente cerebrovascular (ACV), y el control de la presién arterial
disminuye en 30-50% la incidencia de ACV.

Controlar la Hipertensién Arterial significa controlar el riesgo de Enfermedad
Coronaria, Accidente Cerebrovascular, mejorar la expectativa de vida en la edad
adulta, con énfasis en la calidad de la misma, y sobre todo, una ganancia efectiva
de afios de vida saludables para el conjunto de los colombianos, lo que permitira
acercarnos en este campo a los paises desarrollados.

El control de la Hipertensién es sin embargo un proceso complejo y multidimensional
cuyo objetivo debe ser la prevencion primaria, la deteccion temprana y un
tratamiento adecuado y opartuno que prevenga la aparicion de complicaciones. La
deteccién temprana se fundamenta en la posibilidad de la poblacion de acceder a
la toma de presion arterial, a la intervencion no farmacolégica de los factores de
riesgo, y farmacologia de la Hipertension Arterial, que segun los grandes estudios
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han demostrado un mayor beneficio en la reduccion de accidentes
cerebrovasculares, y cardiopatias coronarias.

OBJETIVO

» Detectar la presencia de factores de riesgo prevenibles asociados a la
HIPERTENSION

+ Detectar en forma temprana la hipertension arterial sistémica y brindar el
tratamiento, de la HTA y los factores de riesgo asociados, para minimizar
las complicaciones, las secuelas y la mortalidad.
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DEFINICION Y ASPECTOS CONCEPTUALES

DEFINICION DE HIPERTENSION ARTERIAL : La hipertension arterial se
define como el nivel de presion arterial sistdlica (PAS) mayor o igual a 140 mm Hg,
o como el nivel de presién arterial diastélica (PAD) mayor o igual a 90 mm Hg.

Cuando la presion arterial sistdlica (PAS) es igual o mayor a 160 mmHg,
generalmente en personas mayores de 60 aflos, se considera hipertension sistolica
y es un factor de riesgo para enfermedad cardiocerebrovascular

DESCRIPCION CLINICA:

La hipertensién arterial es una enfermedad silenciosa y lentamente progresiva que
se presenta en todas las edades con enfasis en personas entre 30 y 50 anos,
Generalmente asintomatica, que después de 10 o 20 anos ocasiona dafios
Significativos en érganos blancos.

En ocasiones se dificulta el diagnéstico, aungue pueden presentarse algunos
Sintomas que son muy inespecificos tales como: cefalea, epistaxis, tinitus,
Palpitaciones, mareo, alteraciones visuales, nerviosismo, insomnio, fatiga facil.

La hipertensién arterial va acompafiada de alteraciones funcionales.

Algunos de los mecanismos fisiopatolégicos que intervienen en la hipertensién
arterial son:

« Cambios estructurales en el sistema cardiovascular
« Disfuncion endotelial.

- El sistema nervioso simpatico.

- Sistema renina-angiotensina.

Mecanismos renales.
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La presian arterial y el deterioro de érganos debe evaluarse por separado, puesio
Que puede encontrarse presiones muy elevadas sin lesion de organos, y por el
Contraric la lesion de érganos puede darse con una moderada elevacion de la

Presién arterial

Evento cerebrovascular

SISTEMA EVIDENCIA CLINICA AYUDAS
DIAGNOSTICAS
Cardiaco Enfermedad coronaria (| Examen fisico !
EC ) Hipertrofia | Electrocardiograma '
ventricular izquierda ( HVI | Ecocardiograma
) Insuficiencia Cardiaca
Congestiva (ICC)
Cerebrovascular Isquemia  transitoria , | Examen medico \

examen neurologico

Retinopatia

Sisterna Renal

Aumento de la
luminosidad de los vascs
. Entrecruzamiento de
vasos , Hemorragias o
' exudados

Examen del fondo del
0jo

Creatinina serica mayor
1.5 mg/dl (130 u mol/l),
Microalbuminuria N
proteinuria > 1.

Examen médico .
Laboratorios parcial de
orina , creatinina , micro
albuminuria

Sistema
Periferico

Vascular

La ausencia de uno ©
mas pulsos periféricos
excepto el pedio con o sin
claudicacion intermitente
es un incador de

compromiso vascular

Examen medico
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COMPLICACIONES SEGUN ESTADO DE LA HIPERTENSION
ARTERIAL

Estadio I: Sin manifestaciones de modificacién organica.

Estadio Il: Al menos una de las manifestaciones siguientes de afectacion
Organos, Hipertrofia ventricular izquierda (deteccion ecocardiograma),
Estrechamiente general y focal de las arterias retinianas, Microalbuminuria,
proteinuria y/o ligera elevacion de la concertacién de creatinina en plasma (1,2—- 2.0
mg/dl), Signos radiolégicos o ecograficos de placa aterosclerotica (en la

Aorta o arterias cardtidas, iliacas o femorales).

Estadio lll: Aparicion de sintomas y signos como resultado de la lesion de
Crganos;

» Corazén: Angina de pecho, Infarto de miocardio, Insuficiencia cardiaca

« Cerebro: Accidente cerebrovascular, Atague isquémico Transitorio, Encefalopatia
hipertensiva, Demencia vascular

* Fondo de Ojo: Hemorragia retiniana y exudado con o sin edema papilar

- Rifién: Creatinina en plasma > 2.0 mg/dl, Insuficiencia Renal

+ Vasos sanguineos: Aneurisma disecante, Arteriopatia oclusiva Sintomatica

FACTORES DE RIESGO

Se han identificado factores de riesgo genéticos, comporta mentales, biclégicos,
Sociales y psicologicos en la aparicion de la hipertension arterial, estos han sido
Clasificados de acuerdo a su posibilidad de intervencion, en factores de riesgo
Modificables y no modificables para facilitar su identificacion e intervencién. Los
Factores de riesgo no modificables son inherentes al individuo (sexo, raza, edad,
Herencia), y los factores de riesgo modificables pueden ser evitados, disminuidos o

eliminados.

EDAD Las personas mayores de 65 afics tienen mayor riesgo de presentar
hipertensidn sistolica, La edad de riesgo se disminuye cuando se asocian dos o mas
factores de riesgo.
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SEXO La hipertension y el accidente cerebrovascular hemorragice es mas frecuente
en mujeres menopausicas. La enfermedad coronaria y el accidente cerebrovascular
de tipo arterioesclerdtico oclusivo se presenta con mayor frecuencia en el sexo
masculino.

ORIGEN ETNICO La hipertension arterial se presenta de manera mas frecuente y
agresiva en la raza negra.

HERENCIA La presencia de enfermedad cardiovascular en un familiar hasta 2°
grade de consanguinidad antes de la sexta década de vida, definitivamente influye
en la presencia de enfermedad cardiovascular

FACTORES DE RIESGO MODIFICABLES

FACTORES COMPORTAMENTALES

TABAQUISMO: El tabaco es responsable de la muerte anual de mas o menos
3.000.000 de personas en el mundo. El tabaco es responsable del 25% de las
enfermedades cronicas. Los fumadores tienen el doble de probabilidades de
padecer HTAS.

ALCOHOL: El consumo de una capa de alcohal aumenta la PAS en 1 mmHg, y la
PAD en 0.5 mmHg. Se ha demostrado que el consumo de alcohol diariamente
presenta niveles de PAS de 6.6 mmHg y PAD de 4.7 mmHg, mas elevados que los
que lo hacen una vez por semana, independiente del consumo semanal total10.
SEDENTARISMO: La vida sedentaria aumenta de la masa muscular(sobrepeso),
aumenta el colesterol. Una persona sedentaria tiene un riesgo mayor (20 a 50%) de
contraer hipertension.

NUTRICIONALES: Elevado consumo de sodio presente en la sal y el bajo consumo
de potasio se han asociado a la hipertension arterial. El consumo de grasas,
especialmente saturadas de origen animal, es un factor de riesgo en
hipercolesterolemia debido al poder aterogénico gue incrementa los niveles de
colesterol LDL

PSICOLOGICOS Y SOCIALES: El estrés es un factor de riesgo mayor para la
hipertensién. Asociado al estrés se encuentra el patréon de comportamiento tipo A
(competitividad, hostilidad, impaciencia, verbalizacion y movimientos rapidos).
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FACTORES BIOLOGICOS

OBESIDAD: EIl exceso de peso, esta asociado con riesgo seis veces mayor de
padecer hipertension arterial, al igual que un IMC > de 27. Por cada 10 Kg. de
aumento de pesa la PAS aumenta de 2-3 mmHg y la PAD de 1-3 mmHag. La
circunferencia abdominal de 85 cm. en mujeres y de 9.8 cm. en hombres esta
asociada a mayor riesgo de Hipertension, y a dislipidemia, etc.

DISLIPIDEMIAS: El estudic de Framingham demostré que el aumento de los lipidos
conduce a enfermedad coronaria e hipertension.

DIABETES MELLITUS: La diabetes aumenta de dos a tres veces el riesgo de

Hipertension. El trastorno del metabolismo conlleva a un cambio en el manejo de
los lipidos ademas del dafio vascular que produce la enfermedad.

POBLACION OBJETO

Poblacién con diagndstico de hipertension arterial sistéemica, afiliados a los
regimenes contributivo y subsidiadoe.

CARACTERISTICAS DE LA ATENCION

DIAGNOSTICO

Toma de la presion arterial
La toma de la presioén arterial es el método utilizado para la deteccion temprana de
la hipertension arterial en los diferentes grupos de poblacion.

El esquema para la toma de presion arterial planteado es el sugerido por el Sexto
Comité Conjunto Nacional (JNC VI), basado en las recomendaciones de la

JOSEB. MATIOM GEOVANNY LACOUTURE IIMENEZ
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Asociacion Americana del Corazén, la Sociedad Americana de Hiperiension y la
Organizacién Panamericana de la Salud.

Adecuada técnica en la medicion de la tension arterial:

e La persona debe estar sentada en una silla con su espalda apoyada, sus
antebrazos apoyados y sus brazos a nivel del corazén.

« No haber fumado o ingerido cafeina durante los 30 minutos previos a la
medicién.
La medicion debe hacerse después de cince minutos de reposo.
El tamafio del brazalete debe ocupar el 80% de la longitud total del brazo.
Preferiblemente con un esfigmomanometro de mercurio, © manometro
anaeroide recientemente calibrado o medidor electranico validado.

» Deben promediarse dos o0 mas mediciones tomadas en forma separada, con
un intervalo de dos minutos.

e Si las dos primeras mediciones difieren por mas de 5 mmHg, se deben
obtener y promediar mediciones adicionales.

Para la toma de la tensién arterial se deben cumplir los siguientes requisitos:

+ Perfecto funcionamiento del equipo utilizado.
» Personal médico y de enfermeria capacitado y entrenado.
» Capacidad para identificar el significado de los datos obltenides en la toma

No siempre la toma de presion arterial en el consultorio es la mas objetiva, por eso
en ocasiones se deben considerar las cifras tomadas en la casa o hacer mediciones
ambulatorias por 24 horas, cuyo uso se limita a ciertas situaciones especiales para
descartar:

« Hipertension de consultoric o bata blanca.

« Hipertension episodica.

e Sintomas de hipotensién asociados con medicamentos o disfuncion
autondmica.

« Sindrome de sincope del seno carotideo.

¢ -Sindrome de marcapaso.

s Evaluacion de resistencia a la droga
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Clasificacion por grados de presion arterial en adultos

Teniendo en cuenta los resultados de la toma de presion arterial, se clasifica el
grado de presion arterial

CATEGORIA PAS , ASISTOLICA |PAD , DIASTOLICA (
(mmHg ) mmHg ) :

Optima <120 <80

Normal <130 <85

Normal alta ~130-13¢ 85-89

HIPERTENSION

Estadio | 140-159 90-99

Estadio Il 1 160-179 100-109

Estadio Ill 180-209 110-119

El médico, la enfermera o la auxiliar de enfermeria deben informar a la persona
acerca del resultado de la toma de presion arterial, orientar y dar educacion sobre
estilos de vida saludable, y darle una nueva cita, con el fin de mantener la adhesion
y continuidad en los controles de presion arterial.

Presion Arterial Optima o Normal: En caso de personas con presién arterial
optima o normal, sin factores de riesgo asociados, se hacen los registros
correspondientes, se da educacion en estilos de vida saludable y se cita para un
nuevo control en cinco afios.

- Presion Arterial Normal con factores de riesgo y Presion Arterial Normal Alta:
Las personas con presion arterial normal con factor de riesgo y normal alta sin
factores de riesgo se citan a control en dos afios y con presion normal aita con
factores de riesgo, se citan a control en un afio, en ambos casos se da educacion
en estilos de vida saludable y se intervienen los factores de riesgo en forma
individualizada, con el profesional correspon-diente (nutricionista, psicologo,
meédico, etc.).

- Hipertensién Arterial Estado 1, 2 y 3: Como en los anteriores casos las personas
con hipertension estado 1, 2 y 3, el médico realiza el control de TA confirmatorio,
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incluyendo anamnesis, examen fisico completo y en caso necesario solicita los
laboratorios de rutina. Todas las personas deben recibir educacion en estilos de
vida saludables y en caso de tener facltores de riesgo se deben intervenir en forma

individualizada

ANAMNESIS: incluye

EXAMEN FISICO: incluye

« Historia familiar de hipertension
arterial, enfermedades
Cardiovasculares, y expasicion a
toxicos, enfermedad
cerebrovascular, diabetes o
Enfermedad renal.

+ El tiempo de evolucién de la
hipertension y las cifras previas de
Presion arterial.

« Historia personal cardiovascular,
Cerebrovascular, renal o diabetes.
« Experiencia con antihipertensivos,
Efectos secundarios y sus causas.

» Utilizacién de medicamentos que
modifiquen la tension arterial o que

anticonceptivos orales y
Vasoconstrictores nasales, etc.

+ Faclores riesgo asociados como
tabaquismo, consumo de alcohol,
obesidad, ingesta excesiva de sal 0
grasas saturadas, sedentarismo y
Manejo inadecuado del estrés.

« Sintomas tales comao: cefalea,
epistaxis, tinitus, palpitaciones,
mareo, alteraciones visuales,
Nerviosismo, insomnio, fatiga facil.

interactle con ella como los AINES,

» Medicion de la presion arterial con la
persona acostada, de pie y sentado,
en ambos brazos y miembros
Inferiores. |
« Medicién de talla y peso, IMC.
« Examen del fondo de ojo. |
« Examen de cuello para evaluar
ingurgitacion yugular, soplos
Carotideos y el tamafio de la tirocides.
« Examen del corazon para determinar
megalias, la existencia de galope,
soplos, presencia de arritmias e
' Impulso apical.
- Examen de abdomen buscando
soplos periumbilicales y lumbares,
aumento del tamano renal, dilatacion
Adrtica.
- Examen de extremidades buscando |
presencia de pulscs periféricos o
Edema.
« Examen neuralogico completo.

Los datos obtenidos en el interrogatorio y en el examen fisico pueden ser
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Suficientes para realizar el diagnoéstico definitivo, sin embargo algunos examenes
de laboratorio solicitados en la consulta médica inicial, pueden aportar informacion
Adicional acerca del impacto de la hipertension arterial en lesion de organos
Blancos y definir ademas factores de riesgo cardiovascular asociados.

EXAMENES DE LABORATORIO

Adicional a la valoracion del médico general, el adulto mayor de 45 anos debe tener
minimo el resultado de los siguientes examenes de laboratorio, basicos para la
deteccion temprana de las alteraciones en este grupo poblacional:

» Glicemia basal (Glucosa en suero LCR u otro fluido diferente a orina 90.3.6.41)

. Perfil lipidico (Colesterol de Alta densidad HDL 90.3.8.15, colesterol de baja
densidad LDL 90.3.8.16, colesterol total 90.3.8.18 triglicéridos 90.3.8.73)

« Creatinina (creatinina en suero, orina u otros 90.3.8.25)

« Uroanalisis con sedimento y densidad urinaria(90.7.1.05)

, electrocardiograma .

Otros examenes son opcionales y dependen del criterio médico: Rayos X de torax,
ecocardiograma, microalbuminuria, Na y Ca séricos, acido drico,
hemaoglobinaglicosilada.

La valoracion completa debe orientar la clasificacion del grado de hipertension
arterial, identificar los factores de riesgo asociados, el riesgo cardiovascular total, la
lesion de drgano blanco, implementar la terapia individual, y determinar la respuesta
al tratamiento instaurado

TRATAMIENTO

Una vez establecido el diagnéstice definitivo de hipertension arterial, el tratamiento
de eleccién puede ser no farmacologico o farmacologico de acuerdo al estado de la
hipertension y los factores de riesgo asociados.

Cuando se va iniciar tratamiento la persona debe ser informada ampliamente sobre
la hipertension arterial, cuales son las cifras de presién arterial que maneja, cuales
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son los factores de riesgo identificados, cuales son las acciones protectoras, el
tratamiento, los efectos secundarios y las posibles complicaciones.

Es importante en el tratamiento de la hipertension arterial disponer de un equipo de
salud interdisciplinario (médico, perscnal de enfermeria, nutricionista, psicologos,
etc.), capacitades y comprometidos en la educacion, deteccion temprana y atencion
oportuna de la hipertension arterial

El tratamiento de la hipertension arterial en estados 1, 2 y 3 esta determinado por el
grado de presion arterial, la presencia o ausencia de lesién de érgano blanco y la
presencia o ausencia de factores de riesgo

Cuando no se logra la modificacién de la presion arterial deseada mediante
modificacion de estilo de vida, debe iniciarse terapia farmacologica.

Tratamiento no farmacolégico

El tratamiento no farmacologico esta arientado a dar educacion en estilos de vida y
comportamientos saludables e intervenir los factores de riesgo causantes de la
hipertension arterial. Este tratamiento, que es aplicable a todo paciente ya sea como
tratamiente Unico o como complemento de |a terapia farmacologica, permite obtener
mejores efectos con dosis relativamente menores de medicamentos. También se
aconseja a personas con presion arterial normal pero con antecedentes familiares
de HTA y presencia de otros factores de riesgo con el fin de prevenir su aparicion.
Ademas.

Terapia no farmacoldgica. Intervencion en factores de riesgo
Actividad fisica: Para los individuos no hipertensos, con el proposito de reducir la
incidencia de HTA, se prescribe de 30 a 60 minutos de ejercicio de moderada

Programa de Apoyo a la Reforma de Salud/PARS .

+ Intensidad como caminar, trotar, nadar o montar en bicicleta al menos cuatro de
los siete dias de la semana.

« En hipertensos, para reducir la presion arterial, se prescribe de 30 a 60
Minutos de ejercicio de moderada intensidad como caminar, trotar, nadar
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o montar en bicicleta al menos cuatre de los siete dias de la semana

Reduccién de peso: En cada visita medica se debe medir peso, talla, perimetro de
la cintura y determinar IMC en todos los adultos.

* Todos los individuoes no hipertensos deben mantener un IMC de 18.5a
24.9 kg/m2 y perimetro de la cintura menor de 80 cm en hombres y de
80 cm en mujeres.

+ Todos los individuos hipertensos deben mantener un IMC de 18.6 a 24.9
kg/m2 y perimetro de la cintura menor de 90 cm en hombres y de 80

cm en mujeres. Toda persona hipertensa con sobrepeso debe ser
Aconsejada para reducir de peso

* Para lograr la reduccién de peso se debe contar con el apoyo de un
Equipo interdisciplinario que brinde educacién alimentaria, incentive la
Actividad fisica y oriente la modificacion del comportamiento.

Dieta: Los hipertensos deben consumir una dieta rica en frutas verduras, baja
En grasa, moderacion del consumo de alcohol, ingesta de sodio con un consumo
de aproximadamente 6 gr de sal diario.

Estrés: En hipertensos en quienes el estrés puede estar contribuyendo a la HTA,
debe ser considerado como un aspecto de intervencion .

Tratamiento farmacologico

El objetivo del tratamiento farmacolégico no debe limitarse solo al control

De las cifras de presion arterial, sino que debe enfocarse a lograr adecuada
Proteccién de érgano blanco y control de los factores de riesgo cardiovascular.

Pautas generales

» El médico y demas perscnas del equipo de salud deben dar la mejor
utilidad al tiempo de contacto con el paciente y su familia para brindar
educacion sobre el diagnostico y régimen de tratamiento

JOSEH MATTO M. GEOVANNY LACOUTURE JIMENEZ
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+ A su vez, dar educacion al paciente para el automonitoreo de las cifras

de presidn arterial

« La eleccion del tratamiento farmacolégico debe ser individualizada y

Escalonada

» El medicamento debe tener buen perfil hemodinamica, baja incidencia

De efectos colaterales, proteger el 6rgano blanco

« Es preferible usar farmacos de dosis Gnica o maximo dos por dia para

Facilitar la mayor adherencia al tratamiento y menor costo

« Se debe evaluar la adherencia al tratamiento farmacolégico y no farmacolégico
En cada visita

+ Se debe iniciar el medicamento con bajas dosis para luego ir graduandolas
Seg(n la respuesta. La dosis debe ser la menor efectiva, pero teniendo

Cuidado de no prescribir nunca una dosis suboptima

+ En caso de inadecuado control de cifras de presion arterial después de

Cuatro semanas, con buena tolerabilidad al tratamiento iniciado, se procede

a asociar uno o mas farmacos de diferente grupo farmacoldgico mas que a
aumentar la dosis del medicamento .

- Se recomienda el uso de diuréticos y betabloqueadores como farmacos de
iniciacién, inhibidores de la enzima convertidor de angiotensina IECA, antagonistas
de receptores AT1, bloqueadores de los canales de calcio, alfabloqueadores,
vasodilatadores, blogueadores centrales ganglionares.

- La persona que ha iniciade farmacolerapia debe tener controles individualizados
Con médico general entrenado hasta lograr adherencia al tratamiento y las metas
de las cifras de presion arterial, una vez se estabilice puede iniciar controles de
enfermeria mensual y con el médico cada tres a seis meses. Debe garantizarse el
control y seguimiento del paciente y la adherencia al tratamiento.

+ Si no se controla con la anterior recomendacion, el medico general debe enviar al
médico internista quien solicita la interconsulta al subespecialista (cardidlogo,
nefrélogo, neurdlogo, oftaimélogo) segln el compromiso de la lesion de organo
blanco.

Respuesta inadecuada al tratamiento hipertension
Se considera que hay respuesta inadecuada al tratamiento de la hipertension
arterial en aquellas personas que permanecen con presion arterial mayor de 140/30

a pesar de adecuada adherencia al tratamiento, con tres medicamentos a dosis
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dptimas (un de ellos debe ser diurético), o en personas mayores de 60 anos en
quienes la presion sistolica permanece por encima de 160 a pesar tomar
adecuadamente tres medicamentos en dosis maximas tolerables.

- Se deben descartar algunas circunstancias antes de declarar una respuesta
inadecuada al tratamiento como: seudohipertension, uso de manguito inadecuado,
hipertensién de bata blanca, sobrecarga de volumen. Asi como dafio renal
progresivo, exceso de sal, retencion hidrica y dosis inadecuada de diurético.

- Las principales causas de inadecuada respuesta al tratamiento son: tabaquismo,
persistencia de cbesidad, apnea obstructiva del suefio, resistencia a la insulina,
consumo de alcohol, dolor crénico, crisis de ansiedad, hiperventilacion y crisis de
panico.

- Ademas, desempefian un papel importante las interacciones medicamentosas
como en este caso los antiinflamatorios no esteroides, esteroides,
descongestionantes y simpaticomiméticos que tal vez son los medicamentos gue
con mayor frecuencia pueden afectar una buena respuesta al tratamiento
antihipertensivo.

- Otros aspectos muy importantes para considerar son: dosis subterapéuticas, mala
eleccion del medicamento e inadecuada terapia combinada.
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