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¢ Sabemos manejar la hipertension arterial refractaria?

Do we really know how to treat resistant hypertension?
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RESUMEN

La Hipertension Arterial Resistente (HTAR) afecta a un 3 - 29% de los hipertensos, segiin
se defina el cuadro. En esta revision analizamos los factores etiopatogénicos de HTAR, las
medidas diagnosticas a seguir y las modificaciones terapéuticas mas iitiles. Se describen y
analizan la falta de adherencia a la medicacion o a la dieta, la sobrecarga de volumen, los
errores de la medida de la presion arterial (PA), asi como las indicaciones de registro
ambulatorio de 24h, o de los estudios de hipertension secundaria, para concluir en unas
recomendaciones estratégicas resumidas.

Palabras clave: Hipertension arterial resistente, diagnostico, tratamiento, estrategia,
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ABSTRACT

Resistant Arterial Hypertension affects to 3 - 29% of the hypertensive patients, depending
of the used definition. In this revision we analyzed the ethiopathogenic factors of resistant
hypertension, the most useful diagnostic measures and the modifications of the
antihypertensive therapy. We describe and analyze the lack of compliance to the
medication or the diet, the volume overload, the errors of the measurement of the BP, as
well as the indications of 24 hr ambulatory registry, or the studies of secondary
hypertension, to conclude in a few summarized strategic recommendations.
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LABURPENA

Hipertentsio Arterial Erresistentea (HTAR) hipertentsiboen %3-29ri eragiten dio,
koadroa nola definitzen den. Errebisio honetan HTAR faktore etiopatogenikoak
aztertuko ditigu, jarraitu beharreko neurri diagnostikoak eta aldaketa terapeutiko
erabilgarrienak. Medikazioari edo dietari zaion atxikidurarik eza deskribatu eta
aztertuko da, baita bolumen gainkarga, PAren neurketaren errakuntzak, 24 orduko
erregistro anbulatorioko jarraibideak eta bigarren mailako hipertentsio azterlanak ere,
gomendio estrategiko laburbildu batzuekin bukatzeko.
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Aunque los criterios para la definicion
de Hipertension Arterial Refractaria
(HTAR) han variado segun las series
publicadas, las décadas, el tipo de
Servicio Sanitario, el pais, pero sobre
todo si los datos proceden de Centros
de Salud o de Unidades Especializa-
das, la prevalencia de la HTAR varia
entre un 3% y un 29%. Ademas,la
existencia de diferentes protocolos
diagndsticos y terapéuticos dificulta la
comparacién entre los distintos estu-
dios.

Si nos atenemos al Joint National
Committee VI: “....La Hipertension
deberia ser considerada resistente si
la presion arterial (PA) no se puede
reducir por debajo de 140/90 mmHg
en pacientes que se adhieren a un
adecuado y apropiado triple régimen
de drogas que incluya un diurético,
con las tres drogas prescritas en
cerca de sus maximas dosis. Para
pacientes mayores con hipertension
sistélica aislada la resistencia es defi-
nida como el fallo de un adecuado tri-
ple régimen de drogas para reducir la
presion sistélica debajo de 160 mm
Hg.”

La definicion de la OMS (WHO-ISH) es
algo diferente: “...La Hipertensién
arterial debe denominarse refractaria
cuando un plan terapéutico que
incluya atencion a las medidas en el
estilo de vida y la prescripcion de tera-
pia combinada de drogas en dosis
adecuadas falle en bajar la presion
arterial sistélica (PAS)/presion arterial
diastdlica(PAD) debajo de 140/90 mm
Hg. en pacientes con HTA esencial
clasica o debajo de 140 de PAS en
pacientes con Hipertension sistélica
aislada.
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Y por ultimo el reciente informe del
JNC VII elude mencionar cifras, tras
haber diferenciado los objetivos
terapéuticos aplicables a diferentes
pacientes, sobre todo diabéticos:
“...La Hipertension resistente es el fra-
caso en alcanzar el objetivo de presion
sanguinea en pacientes que se adhie-
ren a dosis plenas de un régimen apro-
piado de 3 drogas que incluya un diuré-
tico. Tras excluir una hipertension
potencial identificable, se deberian
analizar cuidadosamente razones por
las que el paciente no llega al objetivo
de presion sanguinea. Particular aten-
cién deberia prestarse al tipo de diuré-
tico y a la dosis en relacion a la fun-
cién renal. Si no se obtienen los
niveles de presion sanguinea idéneos
deberia consultarse a un especialista
en hipertension.”

La hipertension arterial (HTA) consti-
tuye el principal motivo de consulta al
médico. A pesar de todas las guias de
actuacién continuamente en renova-
cién los valores de presion arterial, en
la mayor parte de los pacientes hiper-
tensos tratados se mantienen por
encima de los valores recomendados
(Figura 1) (12).

Por ejemplo, en la Comunidad Auté-
noma Vasca la HTA constituye el tras-
torno cardiovascular con mayor preva-
lencia. Se trata de un motivo de
consulta muy frecuente en Atencion Pri-
maria y sus complicaciones también
suponen una elevada proporcion de las
causas de consulta de los servicios de
Cardiologia y Nefrologia. Se estima que
la HTA puede estar relacionada con un
42% de las muertes coronarias y con
un 46°4% de las muertes por enferme-
dad cerebrovasculares en el Estado.
Las enfermedades del aparato circula-
torio representan la primera causa de
muerte entre la poblacién de la CAPV;

Figura 1. Autorizado por © Doyma. Hipertension.
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en los varones la 2% causa de muerte
(34°1%) después de los tumores y en
las mujeres la primera (39°5%).La mor-
talidad por enfermedad cardiovascular
sigue una tendencia descendente en la
CAPV, lo mismo que en los paises occi-
dentales. Esto se ha relacionado con
un mejor diagndstico y tratamiento de
la HTA. Por ello se ha confeccionado
una Guia de Practica Clinica sobre HTA
donde se dan respuesta a muchas pre-
guntas sobre objetivos de cifras de TA,
diagndstico, tratamiento en pacientes
con y sin enfermedad asociada como
ictus, nefropatia diabética, cardiopatia
isquémica, asma, broncopatia crénica,

Figura 2. Autorizado por © Doyma. Hipertension.

etc., asi como a las medidas no farma-
colégicas en el tratamiento de la HTA.

Terapias combinadas
antihipertensivas:

En cuanto a la terapia combinada en
la Atencion Primaria, sé6lo se usa en
un 29% de casos aunque sélo el 30%
de sus hipertensos presentan cifras
de PA menores o iguales a 140/90.
Por eso hay que recalcar que la terapia
combinada es muy necesaria en A.R
para alcanzar las cifras propuestas. Es
importante recordar que una vez ini-
ciado tratamiento farmacolégico en
monoterapia es conveniente esperar
uno a dos meses antes de cambiar
estrategia terapéutica.

Por otro lado y hablando de Guias,
segln la britanica puede ser efectiva
la cuadruple terapia de IECA, antago-
nista del calcio, betabloqueante y
diurético; y es en esta fase cuando la
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Figura 3. Autorizado por © Doyma. Hipertension.

adicion de alfabloqueantes puede ser
Gtil. Muchos pacientes pueden ser
ayudados con una eliminacion adicio-
nal de sodio y en particular, grandes
descensos de presion arterial han
sido publicadas con el uso de un anta-
gonista de la aldosterona como la
espironolactona, siempre en combina-
cién con otros hipotensores.

Pero en nuestro medio, no se recurre
habitualmente en AP a las terapias
combinadas antihipertensivas, por una
suposicion de que la cifra tensional
obtenida en la Consulta no es repre-
sentativa de la realidad tensional del
paciente.

Segln Coca, en muchas ocasiones no
se mide la PA en condiciones 6ptimas,
por lo que los resultados no se corres-
ponden con su situacién real; consi-
dera necesario dedicar 15 minutos a
éstas mediciones, en un ambiente
tranquilo; esta practica se suele seguir
de una reduccién de los hipotensores,
por lo que nuestras autoridades sani-
tarias deberian meditar sobre el posi-
ble incremento del gasto farmacéutico
derivado de la falta de minutos de con-
sulta por paciente.

En el estudio Controlpres 2001 (Figu-
ras 1y 2) con el objetivo de estimar la
tasa de control de los hipertensos tra-
tados en Atencion Primaria en todo el
territorio peninsular espafol se llegé a
la conclusion de que el control de PA
se consigue entre el 28°8% (PA menor
de 140/90) y el 48% (PA igual a
140/90) de los hipertensos tratados
en el ambito de la AP en Espana, al
tiempo que se constata la mayor difi-
cultad de controlar la PAS en una
poblacion hipertensa de edad avan-
zada. La mayoria de los pacientes
estaban tratados en régimen de mono-

(18]
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TABLA 1
Causas principales de hipertension arterial refractaria

terapia, y entre los no controlados el

Falsa refractariedad

Hipertension clinica aislada por reaccion de alerta
Pseudohipertension

Defectos en la medida de PA (manguito pequeno, toma unica...)
Falta de adherencia al tratamiento

Complejidad del esquema terapéutico

Dosificacion y frecuencia inadecuada

Falta de educacién sanitaria del paciente

Déficits de memoria, demencia

Intolerancia subjetiva a algun farmaco

Coste de la medicacion

Tratamiento antihipertensivo inadecuado

Dosis bajas

Combinaciones no sinérgicas

Intolerancia objetiva a algun farmaco (efectos secundarios)
Tratamiento diurético inapropiado

TABLA 2

Causas asociadas de hipertension arterial refractaria

Otros factores asociados

Embarazo

Excesiva ingesta de sodio con sobrecarga de volumen
Obesidad-Hiperinsulinemia

Abuso del alcohol

Tabaquismo

Dolor crénico

Sindrome de apnea obstructiva del suefio

Ansiedad, crisis de angustia, delirium con agitacion y exceso auténomo
Hipertension de “bata blanca” o de “oficina”
Hipertension inducida por farmacos

Antiinflamatorios no esteroideos

Compuestos vasoactivos y beta-adrenérgicos
Anticonceptivos orales

Farmacos simpaticomiméticos (descongestivos nasales o broncodilatadores)
Corticoides

Antidepresivos triciclicos

Anfetaminas, por ejemplo: supresores del apetito
Anestésicos, tanto locales como generales

Cafeina

Cocaina

Disulfiramo

Licorice o carbenoxolona (regaliz)

Farmacos inhibidores de la MAO

Medicamentos que contienen sodio, por ejemplo, antidcidos o antibiéticos paren-
terales

Ciclosporina

Eritropoyetina

Tacrolimus

Hipertension arterial secundaria

Trastornos renovasculares

Trastornos parenquimatosos renales

Tumores secretores de renina

Otros trastornos glandulares como hipo e hipertiroidismo
Enfermedades vasculares

Elevacion el gasto cardiaco

Enfermedades neurolégicas periféricas o espinales
Trastornos adrenales
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médico espanol tiende a adoptar una
actitud conservadora sin instaurar
modificaciones terapéuticas encamina-
das a optimizar el control de presion
(Figuras 2 y 3). En cualquier caso, la
tasa de control ha mejorado de
manera relevante en los Ultimos 6
anos a un ritmo superior del resto de
paises europeos.

La mayoria de los pacientes cataloga-
dos como “refractarios al tratamiento”
quiza sean mas “refractarios a la reali-
dad de ser hipertensos”, con escasa
motivacién, reforzados por una con-
ducta poco estimulante y falta de con-
cienciacion del médico, escasos recur-
sos econdmicos y dificultad para
encontrar una adecuada tolerancia-efi-
cacia del medicamento. Es por lo
tanto, recomendable realizar una exce-
lente historia clinica, enfatizar sobre el
estilo de vida, y recoger en detalle
c6mo son usados los medicamentos
hipotensores.

En la presente revision se analizan los
criterios para el diagnéstico de Hiper-
tension Refractaria y los pasos a
seguir en estos pacientes.

A continuacion (Tablas 1y 2) se mues-
tra una recopilacion de factores que
han sido implicados por distintos auto-
res en la refractariedad de la hiperten-
sién, y que en muchas ocasiones se
presentan asociados en el mismo
paciente. Como la exposiciéon parece
un tanto compleja, volveremos a un
enfoque mas practico.

Actitud practica ante la HTAR:

Ante un paciente con una dificultad
para controlar la TA, seria prudente y
beneficioso hacerse varias pregun-
tas:¢éel paciente cumple con el trata-
miento o existe una mala adherencia a
los medicamentos?.¢,su tratamiento
es correcto?¢sel paciente tiene una
sobrecarga de estrés?, ;existe una
pseudohipertensién?; ¢hay una sobre-
carga de volumen?, ¢hay una medida
inadecuada de presién?, ¢hay una
hipertension secundaria?.
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¢El paciente cumple con el
tratamiento o existe una mala
adherencia a los medicamentos?

Primero, porque es una enfermedad
crénica (aburrimiento)

Segundo, pobre nivel educativo y anal-
fabetismo (falta de concienciacion de
enfermedad)

Tercero, escaso nivel econémico
(incluso en farmacos de aportacion
reducida a la SS)

Cuarto, intervalo muy prolongado de
las citas médicas

Quinto, falta de objetivos a corto
plazo de control de los distintos facto-
res de riesgo: reduccién de peso,
ingesta de sal, consumo de alcohol
tabaco, ejercicio fisico, etc.

Sexto, regimenes complicados
Séptimo, efectos indeseables de los
farmacos antihipertensivos. Esto hace
que no se lo tomen regularmente, se
salten las tomas y ademas en algunos
casos, el paciente dispone de gran
informacion sobre los efectos secun-
darios (y escasa sobre sus beneficios)
reduciendo la objetividad a la hora de
evaluar los sintomas.

Octavo, dosis y frecuencia inadecuada
para ese medicamento. Por ejemplo:
un medicamento de una sola dosis
diaria que no se indica a una dosis
suficiente, no cubre bien las 24 horas.
En algunos medicamentos, para saber
que se han alcanzado las dosis
terapéuticas, deben existir ciertos
efectos colaterales como la taquicar-
dia con el minoxidil o la hidralazina, la
bradicardia con los betabloqueantes,,
la sequedad de boca con la clonidina
o el subedema en piernas y el flush
facial con los calcioantagonistas.
Noveno, medicamentos genéricos, con
escaso control de calidad. No hay que
olvidar que son legalmente tolerados
los contenidos de principio activo de
hasta el 80% de lo indicado en el
envase.

Evaluacion del cumplimiento
terapéutico

Cumplimiento autocomunicado
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-seglin Haynes, los pacientes, por una
u otra razén, tienen a menudo dificul-
tades para tomar sus comprimidos o
realizar los consejos dietéticos todos
los dias. Es dtil preguntar en las revi-
siones: ¢ Se olvida usted alguna vez de
tomar sus comprimidos, o realizar la
dieta, 0 ambas?

-Los pacientes que reconocen dificulta-
des no son buenos cumplidores.

Test de Morisky-Green

1-¢Olvida alguna vez tomar los medica-
mentos para le presion? Si o no.
2-¢,Toma los medicamentos a las
horas indicadas? Si o no.

3-Cuando se encuentra mejor, ¢deja
de tomar la medicacién? Si o no

4-4Si alguna vez le sientan mal los
medicamentos deja de tomarlos? Si o
no.

El paciente cumplidor responde correc-
tamente a todas las preguntas.

Método de recuento de

medicamentos

Porcentaje de cumplimiento = n° de
comprimidos consumidos/n°® de com-
primidos que tenia que haber consu-
mido.

Buen cumplidor. Entre el 80 y el 110
por ciento

Mal cumplidor. Menos del 80 por
ciento.

Cumplidor en exceso. Mas del 110 por
ciento.

¢El paciente tiene una sobrecarga de
estrés?

Es frecuente observar en la practica
diaria pacientes excesivamente “estre-
sados”. Se observan sudorosos,
intranquilos y reciben llamadas regu-
larmente por moéviles. Este tipo de
enfermo cursa con una estimulacion
excesiva del sistema nervioso simpa-
tico, hiperactividad del sistema renina-
angiotensina-aldosterona y un exceso
de sodio corporal total. Todo ello pro-
duce una resistencia a los antihiper-
tensivos.

Gac Med Bilbao. 2005; 102: 53-60

¢Existe una pseudohipertension?

Se caracteriza por la existencia de
unas cifras de presién arterial medi-
das mediante esfingomanometria ina-
propiadamente elevadas en compara-
ciéon con las obtenidas por
determinacion intraarterial. Es debido
a una marcada afectacion ateroma-
tosa y/o hiperplasia de la capa intima
de todo el sistema arterial. Su preva-
lencia no es bien conocida pero
aumenta con la edad.

Su diagndéstico (sin recurrir a la toma
intraarterial) requiere un elevado
indice de sospecha que se basa en:

1°. Hipertension sistélica en ancianos,
en ausencia de compromiso de Orga-
nos diana a largo plazo(cardiomegalia,
insuficiencia renal y retinopatia).

2°. Arteria braquial endurecida y calci-
ficada.

3°. Hipertension mayor en los brazos
que en las piernas.

4°, Sintomas de hipotensién postural
(fatiga y mareo) con el tratamiento.

5°, Maniobra de Osler positiva, que
consiste en que cuando a pesar de
una compresion intensa o de mante-
ner inflado el manguito hasta cifras de
30-40 mmHg por encima de la presion
sistélica, la arteria radial dura no se
colapsa.

6°. Caracteristicamente el pulso es
“duro” y no se atenua al comprimir la
radiar con el dedo mas proximal del
observador.

7°. Para su comprobacion es Util deter-
minar la presion intraarterial en los
casos en que sea posible. La morbili-
dad del procedimiento es claramente
inferior a la que se deriva del sobre
tratamiento hipotensor en un paciente
angioscleroético.

¢Hay una sobrecarga de volumen?

Es una de las causas mas frecuentes
de Hipertension Refractaria

Una excesiva ingesta de sodio eleva
los niveles de presion arterial, y puede
contribuir a la refractariedad al trata-
miento de estos pacientes. En presen-
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cia de dieta con sal, muchos hipoten-
sores, como los vasodilatadores direc-
tos (minoxidil o hidralazina) o los blo-
queantes adrenérgicos (alfa o beta
bloqueantes) conducen o pueden favo-
recer una expansion del volumen y una
resistencia (seudoresistencia) adqui-
rida al tratamiento. Por ello el control
del volumen intravascular con una res-
tricciéon apropiada de la ingesta de
sodio y la administracion de una dosis
adecuada de diurético suele acom-
panarse de una mejoria de los niveles
de presién arterial; También por ello,
cuando se sospecha sobrecarga de
volumen aun con el uso de tiacidas,
se recomienda anadir un diurético del
asa a baja dosis.

Cualquier paciente sometido a triple
terapia antihipertensiva deberia incluir
un diurético (aunque sélo fuera para
contrarrestar la retencién de sodio
inducida por los antihipertensivos).
Incluso en pacientes con funcion renal
normal, una Unica dosis diaria de un
diurético de accién corta puede ser
insuficiente si comen con sal. En
pacientes con insuficiencia renal (con
creatinina mayor de 2,5 mg/dl, un
diurético tiazidico puede producir no
ser en absoluto eficaz.

Se sospecha expansion de volumen
cuando el paciente en orina de 24
horas presenta una excrecion mayor
de 120 mEq de sodio lo que equivale
a una ingesta de sal de mas de 8 gra-
mos/dia.

Se puede concluir que el descenso de
la presién arterial con la restriccion
salina es aln mas importante cuanto
mayor es la cifra de presion arterial y
la edad del paciente. Ademas la res-
triccion de sal de forma moderada es
capaz de incrementar el efecto antihi-
pertensivo de la mayoria de los medi-
camentos hipotensores.

¢Por medida inadecuada de presion
arterial?

Un requerimiento basico para el
diagnéstico de una HTAR es una
correcta medicion de la presion arte-
rial.

[21]
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Medidas para optimizar el control de
presion

Mejorar la metodologia habitual en la
medida de la presién arterial

-Evitar en lo posible la reaccién de
alerta del paciente en la consulta
(descanso previo de unos cinco minu-
tos antes de la medida de PA).
-Minimizar el efecto “bata blanca”
-Rechazar rutinariamente la primera
medida de presion obtenida

-Utilizar aparatos semiautomaticos
validados

-Plasmar las cifras reales de PA en la
historia clinica y evitar el redondeo
-Estimular la automedida de presion
en domicilio

Mejorar el cumplimiento terapéutico
por el paciente

-Esquemas sencillos

-Dosis Unica diaria

-Concienciar al paciente de la impor-
tancia del tratamiento

-Usar los farmacos mas eficientes y
mejor tolerados por el paciente

-Uso preferente de asociaciones fijas
frente a mdltiples comprimidos

-Uso de asociaciones fijas de farma-
C0S que permitan contrarrestar los
efectos adversos de cada uno de ellos
por separado

-Visitas no excesivamente espaciadas
en tiempo

Clarificar el objetivo terapéutico que el
médico debe aplicar

-Directrices sencillas, resumidas y faci-
les de memorizar

-Asumir que la cifra de PA a conseguir
depende de la estratificacion individua-
lizada del riesgo para cada paciente
-Asumir la importancia de conseguir el
objetivo tanto de la PAS como de la
PAD

Optimizar el tratamiento farmacolégico
-Terapéutica basada en los objetivos
de control y no en “sensaciones del
paciente o del médico”

-Utilizar los farmacos a las dosis ple-
nas recomendadas

-Estimular el uso de asociaciones fijas
con efecto sinérgico o aditivo
-Terapéutica intensiva encaminada al
control

Gac Med Bilbao. 2005; 102: 53-60

Cuando se usa la MAPA, entre un 20-
50% de los pacientes remitidos a uni-
dades especializadas para evaluacion
de su HT presenta unos valores nor-
males de presion arterial. Este hecho
es importante porque son pacientes
que no requieren terapia adicional ni
pruebas complementarias. EI MAPA es
una herramienta util para medir el
riesgo cardiovascular global del
paciente. De hecho segln la sociedad
espanola de HT/Liga espanola para la
lucha contra la hipertension, la HTA
refractaria es una de las indicaciones
de la MAPA.

Sin embargo, la MAPA tiene una fiabili-
dad y reproducibilidad similares a la
automedicion domiciliaria (AMPA), pero
un coste mas elevado. Los paises cen-
troeuropeos han alcanzado tasas de
utilizacion del AMPA de hasta el 75%
de los hipertensos.

Indicaciones y contraindicaciones de
la MAPA

Indicaciones

-Diagnéstico de hipertension asociada
a la consulta (de bata blanca)
-Confirmacion de la hipertension en
pacientes recién diagnosticados y sin
lesion de 6rgano diana.

-Valoracién de la respuesta al trata-
miento en pacientes con hipertension
refractaria o para ver el grado de con-
trol durante 24 horas.

-HTA episddica o variabilidad inusual
de la presién arterial

-pacientes con sintomas sugestivos de
episodios de hipotensién con o sin tra-
tamiento hipotensor.

-modificacion de los horarios adecua-
dos de antihipertensivos (cronoterapia
anti HTA)

-investigacion clinica

Contraindicaciones

-Perimetro del brazo mayor de 42 cm
-Fibrilacién auricular, frecuentes latidos
ventriculares ectépicos u otras arrit-
mias.

-No es una indicacion del MAPA la HTA
claramente mal controlada, ya que el
registro no va a anadir nada a lo que
ya sabemos.
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¢Su tratamiento es correcto?

En muchos casos en los que la TA no
se consigue controlar no nos damos
cuenta de la mala asociacion de far-
macos y no modificamos la terapia
prescrita ni revaluamos al paciente
(Figuras 2 y3):

-Monodosis con farmacos que no
cubren las 24 horas. El enalapril es
uno de los mas tipicos.

-Dosis inadecuadas para el peso del
paciente

-Combinaciones inadecuadas: diuré-
tico mas calcioantagonista; dos diuré-
ticos no sinérgicos; dos IECAS, etc.
-Betabloqueantes en fumadores

-Mala distribucion de los hipotensores
a lo largo del dia

-IECAS en tomadores de AINES.

¢Hay una hipertension secundaria?

La HTA secundaria aparece en un
tanto por ciento escaso pero significa-
tivo de pacientes refractarios, sobre
todo los remitidos a centros especiali-
zados. La refractariedad que presen-
tan estos pacientes puede ser signo
indicativo de HT secundaria que ha
pasado desapercibida.

No obstante, la busqueda de causas
de HTA secundaria no es algo priorita-
rio en los hipertensos resistentes a
terapia. Primero hay que revisar si la
terapia es correcta y el paciente la
sigue correctamente. Tabla 3.

¢Es solo refractaria la sistélica?

La HTA es una de las patologias mas
prevalentes en el mundo actual, afec-
tando alrededor del 25% de la pobla-
cion adulta en los paises desarrolla-
dos. Esta proporcion se incrementa en
la poblacion anciana, debido a los
cambios asociados al envejecimiento,
y se estima que la prevalencia de HTA
en la poblacién de edad superior a 65
anos esta por encima del 50-60%. Asi-
mismo, aproximadamente dos terce-
ras partes de la poblacién hipertensa
mayor de 60 afos tienen una hiperten-
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Tabla 3. Causas de hipertension secundaria

-Enfermedades renales

Enfermedades renales parenquimatosas: glomerulonefritis, nefropatia diabé-
tica, nefritis intersticial, enfermedad poliquistica del adulto, vasculitis, nefro-
patia cronica del injerto renal, insuficiencia renal de otras etiologias.
Enfermedad vascular renal: enfermedad renovascular ateromatosa, displasia
fibromuscular, arteritis de Takayatsu.

Miscelanea: nefrouropatia obstructiva, traumatismo renal, tumores productores
de renina, trastornos que cursan con retencion de sodio, disminucion de la

masa renal funcionante.

-Enfermedades endocrinas
Hiperaldosteronismo
Feocromocitoma
Sindrome de Cushing

Deficiencia o inhibicién de la 11-beta-deshidrogenasa (regaliz)

Hipertiroidismo
Hipotiroidismo
Hiperparatiroidismo
Acromegalia

Tumor carcinoide

Coartacion de aorta

Hipertension inducida por el embarazo
Enfermedades neurolégicas
Hipertension intracraneal

Sindrome de la apnea obstructiva del sueno

Tetraplejia

Sindrome de Guillain-Barré
Porfiria aguda

Saturnismo

Disautonomia familiar

Estrés agudo
Medicamentos:

Contraceptivos orales, AINEs, corticosteroides (incluidos los tépicos), estroge-
nos, eritropoyetina, tacrolimus, ciclosporina, etc.

Toxicos:
Alcohol, cocaina, nicotina, anfetaminas.

Enfermedades con aumento del gasto cardiaco

Tirotoxicosis, etc.

sidn sistdlica aislada. Todo ello es de
particular relevancia en los ultimos
anos debido al incremento muy impor-
tante de la poblacion de estas eda-
des, asociado a cambios demografi-
cos observados fundamentalmente en
las sociedades industrializadas.

En el estudio de Framinghan ya en
1969,con los primeros resultados, se
objetivo que la PAS era igual o incluso
mejor predictor de enfermedad cardio-
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vascular que la PAD. Esto se ha confir-
mado posteriormente con distintos
estudios como el MRFIT, y el Framing-
han en sucesivas revisiones, que
demuestran que existen evidencias
consistentes de relacion entre la PAS y
la enfermedad coronaria, la insuficien-
cia cardiaca el ictus, la enfermedad
vascular periférica y la insuficiencia
renal y que cuando la PAS esta por
debajo de 140,el incremento de enfer-
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medad cardiovascular se demuestra
sélo cuando la PAD esta por encima
de 100 mmHg.

El estudio Framinghan demuestra que
pacientes con HTA sistélica aislada
presentaban un riesgo de muerte por
cualquier causa el doble de los contro-
les normotensos y un mayor riesgo de
muerte por enfermedad cardiovascu-
lar.

Con todo ello, existe evidencia sufi-
ciente de que se debe tratar a todos
los hipertensos independientemente
de su edad y del tipo de hipertension
sistélica aislada o sistélica-diastélica.
Los cambios mas constantes ligados
al envejecimiento y responsables de la
elevacion progresiva de la PAS durante
el proceso de envejecimiento, son los
que se derivan de las modificaciones
que tienen lugar en la pared arterial
de pérdida de elasticidad y distensibili-
dad de grandes y medianas arterias,
con el consiguiente aumento de su
rigidez y elevacidon de la resistencia
vascular periférica y, por otro lado, las
modificaciones en los sistemas de
regulacion neurohormonal con el con-
siguiente disbalance entre factores
relajantes (oxido nitrico y prostaciclina)
y constrictores (endotelina y angioten-
sina ll).

Como resumen, en una gran propor-
cion de pacientes, la falta de control
de la HTA es debida a la elevacion de
la PAS que puede ser debido a que
hasta hace pocos afnos, la PAS no se
consideraba en la evaluacion del
paciente hipertenso y era considerada
como alteracion fisiolégica relacionada
con la edad, pero ya se ha visto que la
PAS es igual o mejor predictor de
enfermedad cardiovascular que la PAD.
En relacion a los farmacos de elec-
cion, y segun los recientes metaanali-
sis (7, 8), no existen diferencias ente
los tratamientos basados en diuréti-
cos, betabloqueantes, calcioantagonis-
tas o IECA/ARA 2, en relacion al con-
trol de la PAS y sus consecuencias
vasculares. No obstante, en la pobla-
cién anciana con hipertension sistélica
aislada son aconsejables, segin estu-
dio SHEP y SYST-EUR, los diuréticos
tiazidicos y los calcioantagonistas de
accion prolongada, pero en la mayoria
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de los casos, sera necesario un trata-
miento combinado (incluyendo siem-
pre un diurético) para el control ade-
cuado de la PAS.

Otro aspecto importante, que hemos
mencionado, aunque un poco por
encima, son las medidas no farma-
coldgicas o cambios de estilo de vida
segun la guia europea y el tratamiento
de los factores de riesgo asociados.

Medidas no farmacologicas (cambios
del estilo de vida)

La nueva guia europea no introduce
grandes innovaciones al respecto y es
menos imperativa que la guia nortea-
mericana en lo referente a la dieta
DASH, que es una dieta rica en pota-
sio y calcio por su contenido en frutas
y verduras. En la guia europea se
insiste en recomendar a los pacientes
los cambios del estilo de vida apropia-
dos, que se deben mantener durante
el tratamiento antihipertensivo farma-
coldgico. El objetivo de tales medidas
no es s6lo reducir la presion arterial
sino también facilitar el control de los
otros factores de riesgo que puedan
coexistir en el paciente, tales como
obesidad, hipercolesterolemia o hiper-
glucemia.

Los cambios del estilo de vida segln
la guia europea son:

a) Interrupcion del habito tabaquico.
La medida aislada méas potente en la
reduccién del riesgo vascular, inclu-
yendo el ictus y el infarto de miocar-
dio.

b) Reduccion del sobrepeso y control
de la obesidad, que no sélo desciende
las cifras de PA sino que contribuye al
mejor control de otros factores de
riesgo como la resistencia insulinica,
diabetes e hiperlipidemia, y la hipertro-
fia ventricular izquierda.

¢) Reduccion del excesivo consumo de
alcohol. En el varén debe reducirse a
unos 20-30 g/dia de etanol puro, cifra
que en la mujer debe reducirse a la
mitad.
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d) Estimular el ejercicio fisico aerébico
y regular, con lo que se favorece la
consecucion de la reduccion ponderal.
Ademas, el ejercicio favorece el
aumento del colesterol-HDL. En gene-
ral, se recomiendan ejercicios suaves,
aerbbicos, de unos 30 minutos, a ser
posible diarios o al menos 3-4 veces
por semana.

e) Reducir la ingesta de sal a unos 80-
100 mmol de sodio/dia (4.7 a 6
g/dia) pues es capaz de reducir en
unos 4-6 mmHg las cifras de PA.

f) Aumentar el consumo de frutas y
verduras y reducir el consumo de gra-
sas poliinsaturadas. Se deben estimu-
lar habitos dietéticos saludables en el
concepto de la dieta mediterranea que
no es mas que una dieta muy variada
basada en alimentos frescos del
tiempo, consumo equilibrado de carne
y pescado, reduccion de dulces y pas-
teles industriales con exceso de gra-
sas, sal y calorias.

Tratamiento de los factores de riesgo
asociados

Tratamiento hipolipemiante. En los ulti-
mos anos se ha obtenido una sdélida
evidencia sobre el efecto beneficioso
de las estatinas en la prevencion prima-
ria y secundaria de la enfermedad vas-
cular. Segln esto la guia europea reco-
mienda que todos los pacientes hasta
los 80 anos de edad que presentan
enfermedad coronaria, arteriopatia
periférica, historia de isquemia transito-
ria o ictus, o diabetes tipo 2 de larga
evolucion, deben recibir una estatina si
su colesterol total es superior a 3’5
mmol/L (mayor 135 mg/dl) con el obje-
tivo de reducirlo en un 30%.Los pacien-
tes sin enfermedad cardiovascular esta-
blecida, no diabéticos, cuyo riesgo
cardiovascular estimado para los
siguientes 10 anos es igual o superior
al 20 % (pacientes de alto riesgo )
deberian también ser tratados con una
estatina si su colesterol total es supe-
rior a 3,5 mmol/L (mayor 135 mg/dl),
con el objetivo de reducirlo en un 30%.
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Se ha descrito que las estatinas tie-
nen un efecto hipotensor directo o al
menos una potenciacion del efecto
antihipertensivo de los ARA-2. Esta
afirmaciéon debe ser contrastada con
estudios aleatorizados.

Tratamiento antiagregante. Las dosis
bajas de aspirina han demostrado su
capacidad de reducir el riesgo de
ictus y de infarto agudo de miocardio
en la prevencion secundaria de
pacientes de muy alto riesgo o con
enfermedad cardiovascular previa. La
evidencia del papel de la aspirina a
dosis bajas en el tratamiento del
hipertenso procede del estudio HOT ,
que demostrd una reduccion significa-
tiva de la incidencia de infarto de
miocardio, sin efecto en la prevencion
primaria del ictus, en los pacientes
que junto al tratamiento antihiperten-
sivo recibieron aspirina a dosis de 75
mg/d durante 4 anos. En cualquier
caso, la administracion de antiagre-
gantes plaquetarios en los pacientes
hipertensos debe ir precedida del
control estricto de las cifras de pre-
sién para evitar el riesgo de fenéme-
nos hemorragicos cerebrales.
También se ha senalado que la aspi-
rina (Gnicamente en toma vespertina)
tiene un efecto reductor de PA o poten-
ciador de hipotensores, a falta de
comprobacion por estudios aleatoriza-
dos (que nunca se realizaran a causa
de que 100 mg de aspirina sélo cues-
tan 0.05 _ y no existe laboratorio far-
macéutico interesado en patrocinar un
estudio sin interés comercial).

Estrategias para el tratamiento de la
hipertension refractaria

Después de todo lo tratado hasta
ahora y una vez que el paciente se le
ha diagnosticado de hipertensidn
refractaria, hay que insistir en las
siguientes medidas.

1°-Usar tres 0 mas hipotensores inclu-
yendo un diurético

2°Restringir la sal, con controles de
natriuresis para valorar la adherencia
a la dieta, y usar diurético de asa o
una tiacida + espironolactona, en caso
de aumento del volumen plasmatico
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4°-Usar IECA, ARA 2, o calcioantagonis-
tas dihidropiridinicos, hidralazina o
minoxidil cuando se sospeche
aumento de la resistencia vascular
periférica.

B°-Usar betabloqueante o calcioanta-
gonistas no dihidropiridinicos cuando
hay un aumento del gasto cardiaco.
6°-Espironolactona o amiloride como
segundo diurético (asociado a la tia-
cida) en condiciones de hiperaldoste-
ronismo o de retencién de sodio
secundaria.

7°-Usar IECA o ARA 2 mas betabloque-
ante cuando exista aumento de la acti-
vidad de la renina plasmatica.

3°-Si se usa minoxidil o hidralazina,
poner un betabloqueante para contra-
rrestar la taquicardia y un diurético
para evitar la retencion de sodio.
8°Usar clonidina o moxonidina cuando
exista aumento de catecolaminas o0 en
la obesidad severa.

Usar tres 0 mas hipotensores a dosis
bajas (siempre en funcién del peso del
paciente). Esto ha demostrado una
gran utilidad en los pacientes con
hipertension refractaria por las
siguientes razones:

1°-Efecto suma o potenciacion
diferentes mecanismos de accion
2°-Se mejora la tolerancia por usar
dosis bajas

3°Abarata el coste

4°-Se neutraliza el efecto hemodina-
mico de una de las drogas (y por tanto
su taquifilaxia)

5°-Prevenir efectos indeseables; por
ejemplo al dar un IECA se previene el
efecto hipokaliémico de las tiacidas.
6°-Combinaciones recomendables
(donde pone IECA, usar indistinta-
mente ARA 2):

I[ECA - calcioantagonista -
diurético calcioantagonista — doxazo-
sina — diurético (o dos diuréticos com-
binados)

doxazosina — moxonidina — diurético (o
dos diuréticos combinados)
7°-Combinaciones no recomendadas:
IECA o ARA 2 + espironolactona (peli-
gro de hiperpotasemia)
betabloqueante + IECA (peligro de
hiperpotasemia) betabloqueante + clo-
nidina (aumentan la tension arterial en
forma paraddjica y producen una hiper-

por
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tension de rebote al suspenderse)
betabloqueante + calcioantagonista no
dihidropiridinicos, ya que favorecen la
alteracion de la conduccion cardiaca y
deterioran el gasto cardiaco.
calcioantagonista dihidropiridinico +
diurético (no hay sinergia ni efecto adi-
tivo)
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