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RESUMEN

Objetivos. Evaluar la asociacion entre el uso de betabloqueadores (BB) y la presencia de sintomas
depresivos en adultos mayores con hipertension arterial (HTA). Materiales y métodos. Se realizé un
estudio observacional de corte transversal en pacientes del Hospital Central FAP y del Centro Médico
Naval. Se incluyeron adultos mayores con diagnéstico de HTA en tratamiento antihipertensivo durante
al menos un mes. Los sintomas depresivos se evaluaron mediante el cuestionario PHQ-9. Se analizaron
variables sociales, clinicas y funcionales mediante pruebas bivariadas (chi cuadrado y prueba exacta de
Fisher),asicomo regresién de Poisson con varianza robusta para estimar razones de prevalencia (RP) crudas
y ajustadas. Resultados. Se incluyeron 149 adultos mayores. El 27,5% consumia BB y el 39% presentd
sintomas depresivos. No se encontrd asociacion significativa entre el uso de BBy la presencia de sintomas
depresivos (RP: 1,09; IC 95%: 0,70-1,69; p = 0,693). En cambio, se observé mayor riesgo de sintomas
depresivos en pacientes con mayor fragilidad (RP: 5,72; IC 95%: 2,17-15,0; p < 0,001) y menor riesgo en
aquellos con estudios técnicos o universitarios (RP: 0,43; IC 95%: 0,25-0,74; p = 0,003). Conclusiones. No
se encontrd asociacion entre el uso de BBy los sintomas depresivos en pacientes con HTA. Factores como
la fragilidad, el nivel educativo y el tiempo de diagndstico de HTA mostraron asociaciones significativas y
deben considerarse en la evaluacién integral del riesgo emocional en esta poblacion

Palabras clave: Anciano; Hipertension; Antagonistas Adrenérgicos beta, Depresion; Pert (Fuente:
DeCS-BIREME).

ABSTRACT

Use of beta-blockers and depressive symptoms in
hypertensive older adults: a multicenter study

Objectives. To evaluate the association between beta-blocker use and the presence of depressive
symptoms in older adults with hypertension (HTN). Materials and Methods. A cross-sectional
observational study was conducted among patients from the Central FAP Hospital and the Naval
Medical Center. Older adults with a diagnosis of HTN who had been receiving antihypertensive
treatment for at least one month were included. Depressive symptoms were assessed using the PHQ-9
questionnaire. Social, clinical, and functional variables were analyzed using bivariate tests (Chi-square
and Fisher’s exact test), as well as Poisson regression with robust variance to estimate crude and
adjusted prevalence ratios (PR). Results. A total of 149 older adults were included. Of these, 27.5%
were taking beta-blockers, and 39% presented depressive symptoms. No significant association was
found between beta-blocker use and the presence of depressive symptoms (PR:1.09; 95% Cl: 0.70-1.69;
p =0.693). In contrast, a higher risk of depressive symptoms was observed among patients with greater
frailty (PR: 5.72; 95% Cl: 2.17-15.0; p < 0.001) and a lower risk among those with technical or university
education (PR: 0.43; 95% Cl: 0.25-0.74; p = 0.003). Conclusions. No association was found between
beta-blocker use and depressive symptoms in patients with HTN. Factors such as frailty, educational
level, and duration of HTN diagnosis showed significant associations and should be considered in the
comprehensive assessment of emotional risk in this population.

Keywords: Aged; Hypertension; Adrenergic beta-Antagonists; Depression; Peru (Source: MeSH-NLM).
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Introduccion

Una de las enfermedades cronicas de mayor prevalencia a nivel
mundial es la hipertension arterial (HTA), que en el afio 2023 afecto
a mas de 1280 millones de personas. Su frecuencia aumenta
con la edad, alcanzando al 27% de los pacientes menores de 60
anos y al 74% de los mayores de 80 afios 2. En Latinoamérica,
se estima que la HTA ocasiona 1,6 millones de muertes anuales y
constituye el principal factor de riesgo de enfermedad coronaria
y cerebrovascular . En el Perd, aproximadamente 5,5 millones
de personas padecen esta enfermedad, segun la Encuesta
Demogréfica y de Salud Familiar (ENDES) 2022 ®. Asimismo, la
HTA es una de las enfermedades en las que se ha evidenciado una
relacion con altos niveles de estrés y emociones negativas, siendo
la depresion mayor una de las mas frecuentes ©.

En 2023 se estimé que la depresion mayor afecta a
aproximadamente 280 millones de personas en el mundo y
ocasiona mas de 700 000 muertes por suicidio al afo, lo que
la convierte en un trastorno de gran importancia para la salud
publica ©. Esta enfermedad se caracteriza por sintomas como
desesperanza, tristeza, falta de interés, cansancio o fatiga, y un
estado de animo persistentemente depresivo, lo que genera
una calidad de vida deficiente, discapacidad y dificultades
en el entorno familiar y social ©. Una de las poblaciones mas
afectadas son los adultos mayores, quienes presentan con mayor
frecuencia sintomas depresivos y elevada mortalidad ), debido
a los cambios degenerativos en el metabolismo nervioso y en
los neurotransmisores ®. En el Perq, la ENDES 2020 reportd
una prevalencia de sintomas depresivos del 10,8% en adultos
mayores ©. Asimismo, una publicacion de la Organizacién
Panamericana de la Salud de 2018 informé que en el Pert el 8,6%
de la poblacién vive con discapacidad atribuida a la depresién
mayor, ocupando asi el tercer lugar en las Américas "°.

Diversos estudios han evaluado la asociacion entre la HTA y
la depresion mayor, asi como los mecanismos que vinculan ambas
patologias ®, la adherencia al tratamiento, los factores de riesgo
comunesy las vias fisiopatolégicas compartidas. Existe evidencia de
que los antihipertensivos betabloqueadores (BB), en particular los
lipofilicos y no selectivos, incrementan la prevalencia de sintomas
depresivos debido a la ubicuidad de los receptores adrenérgicos
y a su capacidad de atravesar la barrera hematoencefilica, lo
que provoca efectos en el sistema nervioso central, generando
alteraciones del animo, trastornos del suefio, entre otros .

Si bien se conocen los mecanismos de accidn de esta clase
de farmacos y su efecto sobre el sistema nervioso central, aun
persiste informacion y resultados discordantes en la poblacion
adulta mayor. En el estudio de Boal et al. se concluyé que el uso
de BB incrementa el riesgo de depresién mayor; sin embargo,
Tao et al. no evidenciaron dicha asociacién '3, Por ello, el
presente estudio tuvo como objetivo determinar la asociacion
entre el consumo de BBy la presencia de sintomas depresivos
en pacientes con diagnoéstico de HTA.

Materiales y métodos

Diseio del estudio
Se realizé un estudio observacional de corte transversal analitico
en pacientes adultos mayores con diagnéstico de HTA.

Contexto del estudio

El estudio se llevé a cabo en dos instituciones de salud de las
Fuerzas Armadas del Peru: el Hospital Central de la Fuerza Aérea
del Perd (FAP) y el Hospital Centro Médico Naval «Cirujano
Mayor Santiago Tavara». Se desarrollé en los servicios de
consultorio externo de Geriatria, entre los meses de mayo y julio
de 2022. Ambos hospitales brindan atencion a personal militar
en actividad o en retiro, asi como a sus familiares.

Participantes del estudio

La poblacién de estudio estuvo conformada por adultos mayores
de 60 anos con diagndstico de HTA registrado en la historia
clinica y en tratamiento con algun farmaco antihipertensivo
durante al menos un mes. Se excluyeron a aquellos pacientes con
demencia moderada o severa, déficit auditivo grave, consumo de
antihipertensivos por enfermedades distintas a la HTA, asi como a
quienes se encontraban en proceso de hospitalizacion.

Tamaiio y seleccion de la muestra

El muestreo fue no probabilistico, por conveniencia, realizado
durante el horario regular de atencién y aplicando los criterios
de elegibilidad predefinidos. El célculo del tamafio de la
muestra se efectud con el programa OpenEpi version 3.01. Se
asumio un nivel de confianza del 95%, una potencia estadistica
del 80%, una frecuencia esperada de depresion mayor en
adultos mayores usuarios de BB del 12% y una magnitud de
asociacion de 3,31 9. Seguin la férmula de Kelsey, se requirié
reclutar 146 participantes; finalmente, se incluyeron 149.

Variables de estudio

A todos los pacientes se les realizé una entrevista compuesta por
preguntas independientes, cuestionarios y escalas que permitieron
recolectar informacién demogréfica, clinica y funcional.

La variable de exposicién principal fue el consumo de BB,
categorizada como «si» (uso de BB) y <no» (consumo de algun otro
farmaco antihipertensivo distinto de los BB). El desenlace principal
fue la presencia de sintomas depresivos, para cuyo tamizaje se
utilizé la guia ICOPE de deteccion, validada y propuesta por la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS) para la evaluacién integral
de la persona mayor ™. En caso de resultado positivo, este se
confirmd mediante el cuestionario Patient Health Questionnaire-9
(PHQ-9), validado en poblacién adulta mayor latinoamericana y
categorizado como: sin sintomas (0-5), leve (6-8), moderado (9-
14) y moderadamente severo o mayor (15-27) 19,

Las variables sociodemogréficas incluyeron: edad en afos
cumplidos (categorizada en 60-69, 70-79, 80-89 y =90); sexo
bioldgico (masculino/femenino); estado civil al momento de la
encuesta (soltero, casado, viudo o divorciado); grado de instruccion
(méaximo nivel educativo alcanzado, estratificado en primaria,
secundaria y técnico/universitario); estado de convivencia (vive
solo o acompanado); pérdida reciente de algun familiar cercano
(dltimo afo, entre 1y 2 afos, 0 mas de 2 afios); y consumo de
hébitos nocivos (alcohol o cigarrillos).

Las variables clinicas incluyeron: tiempo de diagndstico
de HTA (en afos desde el diagndstico inicial, clasificado en
<10, 10-19 y =20 afos); tipo de antihipertensivo (IECA, ARA
Il, calcioantagonistas, diuréticos y BB); y numero de farmacos
antihipertensivos (1, 2 o >3). También se evalud la polifarmacia,
definida como el nimero de medicamentos consumidos
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diariamente, excluyendo a los antihipertensivos, y clasificada en
1-2,3-4y >5. La informacién sobre estas variables fue recolectada
directamente mediante la entrevista al paciente y, en algunos casos
(farmacos, comorbilidades), corroborada en la historia clinica.

Las comorbilidades se valoraron mediante el indice de
comorbilidad de Charlson (ICC) @7, validado ampliamente en
adultos mayores. La fragilidad se midié con el cuestionario
FRAIL, validado en diversos contextos con alto rendimiento
diagnéstico, considerando como no fragil a quienes obtuvieron
un puntaje de 0, prefragil a aquellos con 1-2 puntos y fragil a
quienes obtuvieron 3-5 puntos "®. Finalmente, las actividades
de la vida diaria se evaluaron con el indice de Barthel, validado
en multiples regiones geogréficas, con buena confiabilidad
interobservador y utilidad funcional. Se clasific6 como
independencia total (puntaje de 100), dependencia leve (91-99)
y dependencia moderada (61-90) . Las versiones completas
de las preguntas e instrumentos aplicados (PHQ-9, indice de
Barthel, FRAIL) se incluyen en el Material Suplementario.

Analisis estadistico

El registro de datos se codificé en una hoja de Microsoft Excel y
posteriormente se exportd a Stata 16.0. Se evalué el supuesto de
normalidad mediante la prueba de Shapiro-Wilk. Las variables
categoricas se describieron en frecuencias absolutas y porcentajes,
mientras que las cuantitativas se expresaron como media y
desviacién estandar segun el resultado de la prueba de Shapiro-
Wilk. En el andlisis bivariado para determinar la asociacion entre el
consumo de BB y los sintomas depresivos, se utilizé la prueba de
chi cuadrado; en caso de que alguna frecuencia esperada fuera <5,
se aplicé la prueba exacta de Fisher. En el analisis multivariado se
empled un modelo de regresiéon de Poisson con varianza robusta
para estimar razones de prevalencia (RP) crudas y ajustadas. Se
incluyeron en el modelo aquellas covariables con un valor de p
<0,20 en el andlisis bivariado, ademas de variables de relevancia
clinica documentadas en la literatura (edad, sexo). Se elaboraron
cuatro modelos multivariados con el fin de evaluar la robustez de la
asociacion principal bajo distintos escenarios de ajuste, incluyendo
combinaciones de distintas variables sociodemograficas y clinicas:
el modelo A incorporé sexo y edad; el modelo B, sexo, grado de
instruccion y tiempo de diagnéstico de HTA; el modelo C, sexo,
grado de instruccién y fragilidad; y el modelo D, sexo, grado de
instruccion e ICC. Esto permiti6 comprobar la consistencia de
los hallazgos al controlar por distintos potenciales factores de
confusioén. Se considerd un valor de p < 0,05 como estadisticamente
significativoy se reportaron intervalos de confianza al 95% (IC 95%).

Consideraciones éticas

Todos los pacientes otorgaron su consentimiento informado
previo a la recoleccién de datos. El estudio fue aprobado por
el Comité de Etica de la Universidad Cientifica del Sur y por
los comités de ética de cada hospital participante. El proyecto
fue financiado por la Facultad de Medicina Humana de la
Universidad Cientifica del Sur (Beca Cabieses).

Resultados

Un total de 156 adultos mayores con hipertension arterial
fueron inicialmente considerados; siete fueron excluidos

(déficit auditivo grave o negativa a participar), quedando 149
para el andlisis. El proceso de seleccion de muestra se detalla
en el Material Suplementario.

De los 149 encuestados durante el periodo de estudio,
el 54,36% eran hombres. La mayoria tenia entre 70 y 79 afos,
estaba casada, vivia acompafnada y contaba con educacién
técnica o universitaria. El 36% refirié un tiempo de diagnéstico
de HTA mayor de 20 afos. Los farmacos antihipertensivos
mds consumidos fueron los ARA Il (64,43%), seguidos de los
calcioantagonistas (30,87%) y los BB (27,52%). La mayoria de los
pacientes (54%) recibia monoterapia antihipertensiva, mientras
que la polifarmacia (=5 medicamentos no antihipertensivos)
estuvo presente en el 46% de los casos.

Respecto a las condiciones clinicas, el 59% de los
participantes fue catalogado como prefragil y el 54% presento
dependencia leve segun el Indice de Barthel. En relacién con
la salud mental, de acuerdo con el cuestionario PHQ-9, 58
adultos mayores (38,9%) presentaron sintomas depresivos. De
ellos, el 62% reporté sintomas leves, el 31% moderados y el
7% moderadamente severos o mayores. Entre estos 58 casos,
el 70,7% recibia antihipertensivos distintos de los BB (Tabla 1).

En el andlisis bivariado (Tabla 2), no se hallaron diferencias
significativas entre los grupos con y sin sintomas depresivos
segun sexo, edad, estado civil, convivencia, pérdida de un
familiar cercano, habitos nocivos ni nivel de dependencia.
Sin embargo, el grado de instruccion si mostré asociacion
significativa (p=0,005), observandose menor frecuencia de
sintomas depresivos en quienes contaban con estudios técnicos
o universitarios. También se encontraron asociaciones con el
indice de comorbilidad de Charlson (p=0,05) y con el indice
de fragilidad (p<0,001). En contraste, el uso de BB no se asocio
significativamente con la presencia de sintomas depresivos
(p=0,696).

En el analisis multivariado (Tabla 3), el consumo de BB
no mostré asociacién significativa con sintomas depresivos
en ninguno de los modelos planteados. En el modelo crudo,
se obtuvo una RP de 1,09 (IC 95%: 0,70-1,69; p=0,693). En los
modelos ajustados, que incluyeron combinaciones de variables
sociodemogréficas y clinicas, las RP se aproximaron a la unidad
(entre 1,08y 1,18), sin alcanzar significacion estadistica (p>0,44).
Estos hallazgos se mantuvieron consistentes en los cuatro
modelos ajustados, reforzando la ausencia de asociacion.

Por el contrario, si se identificaron factores estadisticamente
significativos asociados con sintomas depresivos. Contar con
educacién técnica o universitaria se asocié con una menor
probabilidad de presentar sintomas depresivos en tres de los
modelos ajustados, con RP de 0,43; 0,48 y 0,49 (p<0,003), en
comparacién con educacién primaria. Asimismo, la fragilidad
mostrd una asociacion robusta: los pacientes prefragiles y fragiles
tuvieron un mayor riesgo de sintomas depresivos, con RP de 3,25
(IC 95%: 1,26-8,36; p=0,014) y 5,07 (IC 95%: 1,93-13,3; p=0,001),
respectivamente, en el modelo C. Finalmente, un tiempo de
diagnéstico de hipertensién de 10 a 19 afios también se asocid
con un mayor riesgo de sintomas depresivos en el modelo B, con
una RP de 1,68 (IC 95%: 1,02-2,74; p=0,039), en comparacion con
aquellos diagnosticados hace menos de 10 afios.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas y sociodemograficas de la muestra del estudio (n = 149)

Total Betabloqueador No betabloqueador
Variables (n=149) (n=41) (n=108) Valor p
n (%) n (%) n (%)
Hospital
Naval 98 (65,8) 24 (58,5) 74 (68,5) 0,2512
Fuerza Aérea 51 (34,2) 17 (41,5) 34 (31,5)
Edad
60-69 21(14,1) 4(9,8) 17 (15,7) 0,807°
70-79 58 (38,9) 16 (39,0) 42 (38,9)
80-89 47 (31,6) 14 (34,1) 33(30,6)
90 a mas 23(15,4) 7(17,1) 16 (14,8)
Sexo
Femenino 68 (46,6) 18 (43,9) 50 (46,3) 0,793
Masculino 81 (54,4) 23 (56,1) 58(53,7)
Estado civil
Soltero 3(2,0) 1(2,4) 2(1,9) 0,227°
Casado 98 (65,8) 23(56,1) 75 (69,4)
Viudo / Divorciado 48 (32,2) 17 (41,5) 31(28,7)
Grado de instruccion
Primaria 43 (28,8) 9(22,0) 34 (31,8) 0,475
Secundaria 46 (30,9) 13(31,7) 32(29,9)
Técnico / Universitario 60 (40,3) 19 (46,3) 41 (38,3)
Estado de convivencia
Vive solo 9 (6,0) 3(7,3) 6 (5,6) 0,687°
Vive acompanado 140 (94,0) 38(92,7) 102 (94,4)
Pérdida de reciente
Mas de 2 aios 91 (61,1) 27 (65,9) 64 (59,3) 0,699*
Entre 1y 2 afos 18(12,1) 5(12,2) 13(12,0)
Menos de 1 afio 40 (26,8) 9(21,9) 31(28,7)
Habitos nocivos
Tabaco 8(5,4) 3(7,3) 5 (4,6) 0,516°
Alcohol 25(16,8) 6(14,6) 19(17,6) 0,666°
Tiempo de diagnostico HTA
Menora 10 47 (31,5) 10 (24,4) 37 (34,3) 0,264°
10a 19 afos 48 (32,2) 12(29,3) 36 (33.3)
20 a mas anos 54 (36,3) 19 (46,3) 35(32,4)
Clase de antihipertensivo*
IECAs 38 (25,5) 6(14,6) 32(29,6) 0,0912
ARAs 96 (64,4) 25 (61,0) 71(65,7) 0,5872
Calcio antagonistas 46 (30,9) 13(31,7) 33(30,6) 0,8922
Diuréticos 24 (16,1) 5(12,2) 19(17,6) 0,4232
Numero de farmacos HTA
1 81 (54,4) 7(17,1) 74 (68,5) <0,001°
2 45 (30,2) 22 (53,6) 23 (21,3)
3amas 23(15,4) 12 (29,3) 11(10,2)
Polifarmacia
la2 25(16,8) 1(2,4) 24 (22,2) 0,001°
3a4 55 (36,9) 13(31,7) 42 (38,9)
5amas 69 (46,3) 27 (65,9) 42 (38,9)
Indice de Charlson
0-2 9 (6,0) 1(2,4) 8(7,4) 0,096
3-4 66 (44,3) 14 (34,2) 52(48,2)
5amas 74 (49,7) 26 (63,4) 48 (44,4)
indice de fragilidad
No fragil 35(23,5) 6(14,6) 29 (26,9) 0,178
Prefraqil 88 (59,1) 29 (70,8) 59 (54,6)
Fraqil 26 (17,4) 6(14,6) 20(18,5)
indice de funcionalidad
Barthel
Independiente 65 (43,6) 19 (46,3) 46 (42,6) 0,227°
Dependencia leve 81 (54,4) 20 (48,8) 61 (56,5)
Dependencia moderada 3(2,0) 2(4,9) 1(0,9)
PHQ-9
No sintomas depresivos 91 (61,1) 24 (58,5) 67 (62,0) 0,696°
Sintomas depresivos 58 (38,9) 17 (41,5) 41 (38,0)

HTA: hipertension arterial. IECAs: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina. ARAs: antagonistas de los receptores de angiotensina Il. PHQ-9: Patient
Health Questionnaire-9. n: nimero; %: porcentaje. * Solo se colocd la categoria que recibe el farmaco. 2 Chi cuadrado.® F exacta de Fisher.
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Tabla 2. Andlisis bivariado entre sintomas depresivos y antihipertensivos (n = 149)

Presencia de sintomas depresivos Ausencia de sintomas depresivos

Variables n (%) n (%) Valor p
General 58 (38,9) 91 (61,1)
Hospital
Naval 40 (40,8) 58 (59,2) 0,512
Fuerza Aérea 18 (35,3) 33(64,7)
Edad
60-69 7 (33,3) 14 (66,7) 0,618
70-79 20 (34,5) 38 (65,5)
80-89 20 (42,6) 27 (57,4)
90 a mas 11 (47,8) 12(52,2)
Sexo
Femenino 32(47,1) 36(52,9) 0,062
Masculino 26 (32,1) 55 (67,9)
Estado civil
Soltero 1(33,3) 2(66,7) 0,053
Casado 32(32,7) 66 (67,3)
Viudo / Divorciado 25(52,1) 23 (47,9)
Grado de instrucciéon
Primaria 23(53,5) 20 (46,5) 0,005?
Secundaria 20 (44,4) 25 (55,6)
Técnico / Universitario 14 (23,3) 46 (76,7)
Estado de convivencia
Vive solo 3(33,3) 6 (66,7) 0,723
Vive acompanado 55(39,3) 85 (60,7)
Pérdida de reciente
Mas de 2 afos 34(37,4) 57 (62,6) 0,666°
Entre 1y 2 afos 6(33,3) 12 (66,7)
Menos de 1 afno 18 (45,0) 22 (55,0)
Habitos nocivos
Tabaco 54 (38,3) 87 (61,7) 0,5092
Alcohol 8(32,0) 17 (68,0) 0,436°
Tiempo de diagnostico HTA
Menora 10 15(31,9) 32(68,1) 0,075
10 a 19 anos 25(52,1) 23 (47,9)
20 a més afnos 18(33,3) 36 (66,7)
Numero de farmacos HTA
1 34 (42,0) 47 (58,0) 0,705
2 16 (35,6) 29 (64,4)
3amas 8(34,8) 15 (65,2)
Polifarmacia
1-2 8(32,0) 17 (68,0) 0,705
3-4 23 (41,8) 32(58,2)
5amas 27 (39,1) 42 (60,9)
indice de Charlson
0-2 1(11,1) 8(88,9) 0,050
3-4 22(33,.3) 44 (66,7)
5amas 35 (47,3) 39(52,7)
indice de fragilidad
No fragil 31(88,6) 4(11,4) <0,001°
Prefragil 51(58,0) 37(42,0)
Fragil 9(34,6) 17(65,4)
indice de funcionalidad Barthel
Independiente 21(32,3) 44 (67,7) 0,213°
Dependencia leve 35 (43,2) 46 (56,8)
Dependencia moderada 2(66,7) 1(33,3)
Uso de betabloqueadores
No 41 (38,0) 67 (62,0) 0,696
Si 17 (41,5) 24 (58,5)

HTA: hipertension arterial; n: nimero; %: porcentaje.
2Chi cuadrado. ® F exacta de Fisher
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Tabla 3. Razones de prevalencia crudas y ajustadas de uso de betabloqueador para sintomas depresivos en adultos mayores

Variables Analisis crudo  Valor Modelo A Valor Modelo B Valor Modelo C Valorp Modelo D Valorp
RP (IC 95%) p RP (IC 95%) p RP (IC95%) p RP (IC95%) RP (IC 95%)
Uso de betabloqueador
No 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
Si 1,09(0,70-1,69) 0693 1,08(0,70-1,63) 0,706 1,18(0,77-1,82) 0446 1,12(0,74-1,71) 0573  1,09(0,71-1,68) 0,680
Sexo
Femenino 1,00 1,00 1,00 1,00 1,00
Masculino 068(045-1,02) 0,065 068(046-1,02) 0,063 094(058-1,52) 1,01(0,65-1,57) 0963 0,90 (0,56-1,43) 0,665
Grupo etario
60-69 1,00 1,00
70-79 1,03(0,51-2,09) 0925 1,04(0,54-2,01) 0,348
80-89 1,27 (064-255) 0489 1,26(066-240) 0415
90 a mas 143(068-301) 0341 144(0,72-287) 0,297
Instruccién
Primaria 1,00 1,00 1,00 1,00
Secundaria 0,83(0,54-1,27) 0,540 081(049-1,33) 0411 083(053-1,31) 0444 088(054-142) 0613
Técnico/ Universitario 0,43 (0,25-0,74) 0,003 043(0,23-0,81) 0,008 048(0,26-0,86) 0015 049(0,26-093) 0,029
Tiempo de HTA
Menora 10 1,00 1,00
10a19 1,63(099-268) 0,055 1,68(1,02-2,74) 0,039
20a mas afos 1,04(059-1,83) 0,880 1,07 (0,62-1,87) 0,792
Fragilidad
No fragil 1,00 1,00
Prefragil. 3,67(1,41-9,58) 0,008 3,25(1,26-8,36) 0,014
Fragil 572(2,17-15,0) 0 g 01 5,07(1,93-133) 0,001
Indice de Charlson
0-2 1,00 1,00
3-4 3,00(046-19,8) 0,253 2,83(047-16,9) 0,253
5amas 4,25(0,66-27,6) 0,129 3,51(0,59-20,9) 0,168

HTA: hipertension arterial. RP: razdn de prevalencia. IC: intervalo de confianza.

Modelo A: ajustado con sexo y edad (Pseudo R% 0,014). Modelo B: ajustado con sexo, instruccién y tiempo de HTA (Pseudo R% 0,046). Modelo C: ajustado con sexo,
instruccion y fragilidad (Pseudo R% 0,082). Modelo D: ajustado con sexo, instruccion e indice Charlson (Pseudo R% 0,043).

Discusion

En el presente estudio no se encontré una asociacion significativa
entre el consumo de BBy la presencia de sintomas depresivos en
adultos mayores con HTA, evaluados con el cuestionario PHQ-9.
Este hallazgo se mantuvo tanto en el modelo crudo como en los
modelos ajustados por variables sociodemograficas y clinicas.
Por el contrario, se observaron asociaciones estadisticamente
significativas entre los sintomas depresivos y la fragilidad, el nivel
educativo y el tiempo de diagnéstico de HTA; hallazgos que se
analizan a continuacion.

Diversos estudios han explorado los factores que
contribuyen al desarrollo de sintomas depresivos en pacientes
hipertensos, incluyendo el tratamiento farmacolégico y sus
efectos, con resultados heterogéneos. De manera consistente
con nuestros hallazgos, Tao et al,, en una revisién sistematica
de ensayos clinicos y estudios observacionales, no encontraron
asociacion entre el uso de BB y sintomas depresivos 3.
Asimismo, Riemer et al. publicaron una revisién sistematica
con metaanalisis de 285 estudios, en los cuales se compard la
monoterapia con BB frente a placebo, sin hallarse un riesgo
aumentado significativo de sintomas depresivos con esta clase
de farmacos (OR: 0,97;1C 95%: 0,51-1,84) 2. Mas aun, Kessing et
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al., en un estudio poblacional realizado en Dinamarca con mas
de 5,4 millones de participantes y un periodo de seguimiento
de 10 afos, reportaron una asociaciéon negativa (HR: 0,90; IC
95%: 0,89-0,91), lo que sugiere un posible efecto neutro o
incluso protector @V, Estos hallazgos respaldan la posibilidad
de que los BB no se asocien de manera consistente con la
aparicién de sintomas depresivos en adultos mayores. En una
cohorte prospectiva, Tully et al. observaron una leve reduccién
de sintomas depresivos en pacientes tratados con ISRS y
calcioantagonistas a los dos afos de seguimiento; sin embargo,
este efecto no se mantuvo a los diez afios, lo que sugiere que
incluso los beneficios emocionales asociados a ciertos farmacos
antihipertensivos podrian ser transitorios 22,

En contraste, otros estudios reportan una asociacion
positiva entre los BB y los sintomas depresivos. Esto podria
explicarse por las diferencias en la lipofilicidad de los farmacos,
dado que los BB lipofilicos atraviesan mas facilmente la barrera
hematoencefilica y pueden influir en neurotransmisores
relacionados con el estado de animo “". En una cohorte
del Reino Unido con seguimiento de cinco afos, Boal et al.
evidenciaron que los pacientes en monoterapia con BB tenian
un mayor riesgo de presentar depresion (HR: 2,11; IC 95%:
1,12-3,98), aunque se incluy a pacientes mayores de 40 aiios (2.
Un hallazgo similar se observé en una cohorte retrospectiva
en China realizada por Cao et al., donde se obtuvo un HR de
1,37 (IC 95%: 1,32-1,43) de sintomas depresivos para BB en
comparacion con los ARA Il @, De igual manera, Ying Li et al.
compararon diferentes clases de antihipertensivos y hallaron
una asociacion entre BB y depresién en adultos mayores a través
de un metaanalisis, reforzando la necesidad de considerar el
perfil emocional de los pacientes al prescribir este tipo de
medicamentos ?¥. Estos hallazgos fueron confirmados por el
metaandlisis de Zhang et al. en 2022, que incluy6 44 estudios
con tratamiento exclusivo de BB, encontrando una asociacién
con depresién (OR: 1,45; IC 95%: 1,26-1,67) ®. De manera
adicional, algunos estudios observacionales han sugerido
una mayor frecuencia de sintomas depresivos con el uso de
multiples antihipertensivos, aunque sin discriminar siempre el
tipo especifico de farmaco ni considerar variables clinicas clave.

En nuestro estudio, la fragilidad fue uno de los factores con
mayor fuerza de asociacién con sintomas depresivos, lo cual
concuerda con investigaciones previas que demuestran como
el deterioro funcional y la percepcién de vulnerabilidad fisica
se relacionan estrechamente con el bienestar emocional en
adultos mayores. Kraut et al. sefialan que el uso de medicamentos
antihipertensivos podria tener mds efectos negativos que
beneficiosos en personas mayores fragiles, debido a la
susceptibilidad a caidas, mareos y polifarmacia, lo que incrementa
la dependencia funcional y puede potenciar sintomas depresivos.
Esto resalta la necesidad de una evaluacién integral a través de la
valoracién geridtrica, que incluya la medicién de la fragilidad y
otros sindromes geriatricos, asi como la deteccién adecuada de
trastornos depresivos y un manejo multidisciplinario del adulto
mayor %9, Asimismo, se encontré que haber cursado estudios
técnicos o universitarios se asocié con menor frecuencia de
sintomas depresivos, posiblemente debido a una mayor reserva
cognitiva, mejores estrategias de afrontamiento o mayor acceso
a recursos sociales y de salud @, Finalmente, se observé que los
pacientes diagnosticados con hipertension arterial entre 10 y

19 afos tenian una mayor probabilidad de presentar sintomas
depresivos, lo que podria reflejar la carga emocional acumulada
por la experiencia prolongada de una enfermedad cronica,
el impacto sostenido o la percepcién subjetiva de deterioro
progresivo con el paso del tiempo ®,

Hasta la fecha, los estudios que evaluan la relacién entre
el uso de BBy la aparicién de sintomas depresivos presentan
resultados discordantes. Esta falta de consenso genera
incertidumbre en los profesionales de la salud al momento
de elegir un tratamiento antihipertensivo, especialmente en
pacientes con factores de riesgo para sintomas depresivos o con
diagnéstico previo de depresion. En nuestro caso, la ausencia de
asociacion refuerza la hipétesis de que no todos los BB tienen
el mismo impacto emocional y que las caracteristicas de la
poblacién estudiada, incluyendo su perfil clinico-funcional, nivel
de fragilidad y entorno social, pueden modular esta relacién.
La inconsistencia de los resultados puede explicarse por las
diferencias en el disefio de los estudios, la heterogeneidad de las
poblaciones analizadas (variando en etnia, edad y caracteristicas
sociodemogriéficas) y la consideraciéon de distintas variables,
como la adherencia al tratamiento . En ausencia de evidencia
sélida sobre el efecto emocional de los BB, resulta imperativo
considerar otros determinantes clinicos relevantes. En esta
oportunidad, la fragilidad resalta como variable de especial
interés por su valor como indicador funcional, el cual debe
integrarse activamente en la evaluacién geriatrica en toda
consulta. Por ello, recomendamos que el tratamiento del
paciente adulto mayor con fragilidad se inicie preferentemente
en monoterapia, priorizando el uso de BB. Ademas, su
indicacién debe realizarse con criterio clinico individualizado,
valorando el perfil funcional, cognitivo y emocional del
paciente. Nuestros hallazgos refuerzan la necesidad de un
abordaje integral en el manejo de la HTA en adultos mayores,
en el que no solo se controlen parametros hemodinamicos, sino
también condiciones psicosociales y funcionales que impactan
directamente en la calidad de vida.

Nuestro estudio presenta ciertas fortalezas, como el uso de
instrumentos validados para la evaluacién de variables (PHQ-
9, FRAIL e indice de Barthel). Adicionalmente, se realiz un
analisis multivariado ajustado por variables sociodemograficas
y clinicas relevantes, lo que permitié controlar posibles factores
de confusion. Sin embargo, también debemos reconocer
algunas limitaciones. Una de ellas es el disefio transversal
del estudio, que no permite establecer relaciones causales
entre las variables principales. En segundo lugar, aunque
no se registraron rechazos, lo que disminuye el sesgo de
participacion, una proporcion de la poblacidn correspondid
a pacientes militares en actividad o en retiro, lo que limita la
generalizacién de los hallazgos a otras poblaciones de adultos
mayores con diferente perfil funcional y reduce su validez
externa. Cabe también mencionar que el uso de un muestreo
no probabilistico pudo introducir sesgo de seleccién, ya que la
muestra estuvo conformada por quienes acudieron a consulta
y cumplian los criterios de elegibilidad. De igual manera, no
se diferenciaron los tipos de BB segun su perfil lipofilico, no se
registraron datos referentes a la duracion ni a la adherencia al
tratamiento, y no se consider6 la terapia combinada con otros
farmacos que pudieran modificar sus efectos ©%, aspectos que
podrian haber influido en los resultados.
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En el presente estudio no se encontré una asociacion
estadisticamente significativa entre el uso de BB y la presencia
de sintomas depresivos en adultos mayores con HTA.
Recomendamos que futuras investigaciones aborden esta
relaciéon considerando disefios longitudinales, estratificacion
por edad y control adecuado de variables clinicas y
psicosociales que puedan actuar como factores de confusion.
Este enfoque permitiria una comprension mas precisa del
impacto de este tipo de farmacos en la salud emocional de la
poblacién adulta mayor.
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