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Manejo de la hipertension arterial en el paciente con diabetes
mellitus. La evidencia a raiz de los grandes ensayos clinicos
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RESUMEN

La asociacion de hipertension y diabetes mellitus aumenta significativamente el riesgo de cardiopatia isquémica y complicaciones
microvasculares en el paciente. Ademas, la hipertension acelera la progresion de la nefropatia en el diabético. El control adecuado de la
tensién arterial en el paciente diabético es prioritario para prevenir complicaciones cardiacas y nefrolégicas. Se recomienda iniciar
tratamiento medicamentoso con valores de tension arterial menores a los establecidos en el sujeto no diabético. Sin embargo, las
recomendaciones se basan en estudios que incluyen, en su mayoria, sujetos no diabéticos. Recientemente se publicaron estudios de
pacientes diabéticos hipertensos. En este escrito se revisan las estrategias de manejo de la hipertension en el paciente con diabetes
mellitus, a partir de dichos trabajos.
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ABSTRACT

The association of hypertension and diabetes increases the risk of cardiac and microvascular complications in patients. Moreover, high
blood pressure accelerates the progression of diabetic nephropathy. Hypertension control in diabetic patients must be the top priority for
prevention of cardiac and renal complications. It is now recommended to start drug therapy with lower values of blood pressure than
those accepted for non-diabetic patients. However, recommendations are based on studies with great number of non-diabetic hypertensive
patients. Diabetic hypertensive patients have been included in recent trials. In this paper we review the therapeutic strategies in the

management of hypertensive diabetic patients based on such clinical trials.

Key words: diabetes mellitus, high blood pressure.

a hipertension arterial es dos veces mas fre-

cuente en pacientes con diabetes mellitus tipo

2 que en sujetos sin esta Gltima afeccién. La

asociacion de hipertension arterial y diabe-

tes mellitus tipo 2 incrementa significativamente el

riesgo de padecer complicaciones cardiovasculares, en-

fermedad vascular cerebral y dafio renal, y triplica el
riesgo de muerte cardiovascular prematura.!

Estos pacientes suelen manifestar simultaneamente

otros factores de riesgo cardiovascular, como: trastor-
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nos de los lipidos (con aumento de lipoproteinas de baja
densidad y disminucion de las de alta densidad),
sobrepeso, alteraciones de la coagulacion y del sistema
fibrinolitico, aumento de las concentraciones séricas del
inhibidor del activador del plasmindgeno-1 y de la
lipoproteina (a), todo lo cual contribuye a elevar el ries-
go cardiovascular del enfermo y debe tomarse en cuenta
al disefiar el manejo de estos pacientes.?

La hipertensién arterial se manifiesta de manera
distinta en el paciente con diabetes mellitus tipo 1 que
en el sujeto con diabetes mellitus tipo 2. El cuadro 1
muestra las principales diferencias entre ambos tipos
de diabetes; en esta revisién nos enfocamos al manejo
del paciente hipertenso con diabetes mellitus tipo 2,
dado que las recomendaciones para el manejo del pa-
ciente hipertenso con diabetes mellitus tipo 1 se
fundamentan en estudios previos.®

Las guias de la OMS y el Sexto Reporte del Comité
para el Estudio y Manejo de la Hipertension Arterial
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Cuadro 1 Comportamiento de la hipertension arterial en los diferentes tipos de diabetes mellitus

Diabetes mellitus tipo 1

Diabetes mellitus tipo 2

Causa Nefropatia

Inicio Al desarrollar microalbuminuria

Tratamiento
angiotensina

Resultados del tratamiento

Inhibidores de la enzima convertidora de

Iniciado en forma oportuna y enérgica reduce la
necesidad de didlisis en 21 al 60%.2

Sindrome de resistencia a la insulina
Coexiste, de hecho 33% de los pacientes son
hipertensos al diagnosticar diabetes mellitus
Lograr cifras < 130/80 mmHg,
independientemente del tipo de farmaco
prescrito

32% de reduccion en muertes relacionadas
con diabetes mellitus tipo 2, 44% en
disminucién de EVC y 37% en complicaciones
microvasculares.®

22% de reduccién en |IAM.8

consideran al paciente hipertenso con diabetes
mellitus tipo 2 en riesgo elevado de sufrir complica-
ciones cardiovasculares, independientemente de las
cifras de tension arterial que maneje, y sugieren el
inicio del tratamiento medicamentoso a partir de
130/85 mmHg.* En sus guias de tratamiento, el co-
mité ejecutivo para hipertension y diabetes de la
National Kidney Foundation propone un enfoque
maés agresivo en el manejo de sujetos hipertensos con
diabetes mellitus tipo 2; recomienda iniciar el mane-
jo a partir de 130/80 mmHg y mantener a los
pacientes con valores de tensidn arterial menoresa
tales valores (la misma opinidn tiene quien esto es-
cribe), los cuales son menores a la recomendacion
establecida por laOMSy el INC VI de 130/85 mmHg.®

El tratamiento intensivo de la hipertension arterial
en el paciente diabético se relaciona con reduccién sig-
nificativa de la mortalidad cardiovascular. El estudio
UKPDS demostré que las cifras de presion diastélica
son factores de mayor riesgo que la glucemia, el infarto
de miocardio mortal y no mortal.®

La nefropatia diabética es la causa mas comun de
enfermedad renal terminal en nuestro medio, en cuya
fisiopatologia las cifras de tension arterial, presion
intraglomerular y la produccién mesangial de
endotelina son de gran importancia.” En los pacien-
tes diabéticos las concentraciones de proteinuria se
correlacionan directamente con la progresién de la
nefropatia y con la mortalidad cardiovascular. Di-
versos estudios han demostrado que las cifras
disminuidas de tension arterial reducen la
proteinuriay la progresion a la nefropatia en estos
pacientes.5®

El tratamiento del paciente hipertenso con diabetes
mellitus tipo 2 debe iniciarse, como en todo paciente
hipertenso, con modificaciones del estilo de vida como:
reduccion de peso, dieta baja en sodio y en grasas satu-
radas y un programa racional de ejercicio (deben
considerarse las limitaciones potenciales secundarias
a neuropatia). EI manejo farmacologico se agrega si las
cifras de tension arterial superan 130/85 mmHg se-
gln la OMS, o 130/80 mmHg de acuerdo con la
National Kidney Foundation y nuestra clinica de
hipertension.?*

Los inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (IECA) se consideran los farmacos de
eleccién en el manejo de estos pacientes, sobre todo por
su efecto en la proteinuria. El estudio HOPE mostro
reduccion significativa de la mortalidad cardio-
vascular en pacientes hipertensos con diabetes mellitus
tipo 2, tratados con inhibidores de la enzima converti-
dora de angiotensina.®

Estudios recientes han demostrado los efectos bené-
ficos de otros farmacos; el estudio UKPDS comprobo
gue el captopril es tan efectivo como el atenolol para
reducir el riesgo de microangiopatia diabética, enfer-
medad vascular cerebral, cardiopatia isquémicay otras
muertes relacionadas con la diabetes, siempre que se
logren reducciones importantes en la tensién arterial.
Las cifras logradas en este estudio (144/83 con
captopril y 143/81 con atenolol), y que ademas se con-
sideraron adecuadas (< 150/85 mmHQg), superaron con
mucho las recomendaciones actuales.®

A pesar de la controversia en torno a los
blogueadores de calcio en los Ultimos afios, los resulta-
dos del analisis de los pacientes diabéticos incluidos
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en el estudio HOT® y en el Syst-Eur® demostraron que
las dihidropiridinas también reducen las complicacio-
nes cardiovasculares en estos pacientes, siempre que
las cifras de presién diastolica sean menores a 85
mmHg. El estudio ABCD sefialé que cuando se logran
cifras de tension arterial < 138/86 mmHg, la
nisoldipinay el enalapril son igualmente eficaces para
estabilizar la funcion renal y disminuir la mortalidad
en general. A pesar de que se encontré mayor mortali-
dad cardiovascular en quienes recibieron nisoldipina,
parecio deberse méas a un efecto benéfico del enalapril
gue a unaaccion deletérea de la nisoldipina.* Por ende,
este grupo de farmacos es util en el manejo de la
hipertension en el paciente diabético. Los preparados
no dihidropiridinicos (verapamilo o diltiazem) son més
Utiles para reducir la proteinuria que las dihidropiri-
dinas.®

Las tiazidas a dosis bajas (12.5 mg de hidrocloro-
tiazida al dia) también han demostrado eficacia e
inocuidad en estos pacientes; se obtienen reducciones
en la morbilidad y mortalidad por enfermedad
cardiovascular y vascular cerebral, ya que no hay alte-
raciones metabodlicas importantes. Estos fArmacos
potencializan el efecto hipotensor de los inhibidores
de laenzima convertidora de angiotensinay son parti-
cularmente utiles en sujetos sodio-sensibles o con
volumen plasmatico expandido, situaciones comunes
en la diabetes mellitus tipo 2. Asimismo, son de gran
utilidad en pacientes que requieran varios farmacos
para controlar su tensién arterial. En caso de valores
de creatinina mayores de 2 mg/dL, se preferiran los
diuréticos de asa.>*®

De acuerdo con los resultados del estudio ALLHAT,
los a-bloqueadores (prazosina, terazosina, doxazosina)
no deben usarse como monoterapia en el manejo de
estos pacientes, pues aumentan su mortalidad
cardiovascular.*

El estudio UKPDS demostro la eficacia de los b-
bloqueadores para reducir el riesgo cardiovascular de
los pacientes diabéticos hipertensos;® sin embargo, de-
ben prescribirse con precaucion en pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 debido a que pueden enmasca-
rar las manifestaciones clinicas de hipoglucemia.'?

El subanalisis del estudio CAPPP para pacientes
diabéticos report6 que el captopril fue més eficaz que
los diuréticos y b-bloqueadores para prevenir eventos

cardiovasculares en pacientes con pobre control
metabdlico.’®

Recientemente se publicaron estudios con
bloqueadores de los receptores AT1 de angiotensina,
gue muestran el claro efecto nefroprotector de estos
farmacos en el paciente hipertenso con diabetes
mellitus tipo 2, asi como reduccidn significativa de
la mortalidad cardiovascular.'t Por ende, son de gran
utilidad en el manejo de estos pacientes.

Sin embargo, se requiere mas de un farmaco para
lograr las cifras de tension arterial recomendadas para
el paciente diabético (en el UKPDS, 30% requirid tres
medicamentos para lograr cifras < 142/82). Las com-
binaciones son necesarias para alcanzar el control
antihipertensivo, pues éstas ofrecen beneficios adicio-
nales a la monoterapia en relacion con el riesgo
cardiovascular.'2t

En el estudio UKPDS se observé beneficio adicional
con la combinacion captopril-atenolol.® El estudio
FACET muestra que la combinacién de fosinopril +
amlodipina es mejor que cada uno de los farmacos por
separado para reducir complicaciones cardiovascu-
lares en diabéticos hipertensos,®® y Bakris encontré que
a niveles similares de tension arterial, la combinacion
de un inhibidor de la enzima convertidora de
angiotensina con verapamilo es mas eficaz que cada
farmaco por separado para detener el deterioro renal
de estos pacientes.®®

Nuestro grupo demostré que lacombinacién de un
inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina
(trandolapril) con un calcioantagonista no dihidropi-
ridinico (verapamilo) es eficaz para detener el deterioro
renal y lograr el control de la tensién arterial y la
proteinuria en pacientes hipertensos con diabetes
mellitus tipo 2, que no respondieron adecuadamente a
dicho inhibidor.?

Aungue hoy en dia no hay suficiente informacion
proveniente de estudios clinicos que establezcan cul
es la mejor combinacién para el manejo de estos pa-
cientes, los hallazgos disponibles recomiendan un
inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina
con un antagonista del calcio, a fin de disminuir el
riesgo cardiovascular y ofrecer la mayor nefropro-
teccion posible a estos pacientes.t*? La figura 1
describe el algoritmo de manejo utilizado en nuestra
clinica de hipertension.
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Cifras de tension arterial (T/A) mayores de 130/80 mmHg en dos o0 méas determinaciones (en dias distintos)

Iniciar con un IECA (si no tolera sustituir por bloqueador At1)

A4

| Evaluar a los dos meses |

\d

A4

(120775 si hay proteinuria > 1 g)

T/A< 130/80 mmHg

Cifras mayores de 130/80 mmHg
(o mayor de 120/75 si hay proteinuria > 1 g)

A 4

A 4
| Creatinina < 2.0 mg/dL| | Creatinina > 2 mg/dL |

Continuar el manejo|

(>120/75 si hay proteinuria

T/A < 130/80 mmHg

>1 g) a los dos meses

Agregar un CAno
dihidropiridinico (si

Agregar diurético
de asa

dihidropiridina)

A

hay Fc < 64 usar una| l

A 4

Cifras mayores de 130/80 mmHg a los dos meses
(o0 >120/75 si hay proteinuria > 1 g)

Agregar tiazida

l

Agregar CA no dihidropiridinico.
(si hay Fc < 64 usar una dihidropiridina)

A 4

A 4

Agregar un
bloqueador a
de vida media

Cifras mayores de 130/80 mmHg a los dos meses
(o0 > 120/75 si hay proteinuria > 1 g)

larga.

Figura 1. Recomendaciones para el manejo del paciente hipertenso con diabetes mellitus tipo 2. CA: calcioantagonista; Fc: frecuencia cardiaca.

Es importante evaluar las caracteristicas propias de los
pacientes; por ejemplo, en sujetos con nefropatia, se prefe-
rird un blogueador de los canales del calcio no
dihidropiridinicos (como el verapamilo) a una dihidro-
piridina, pues éstos vasodilatan la arteriola eferente y
reducen la presién intraglomerular.’?2 Mientras que en
pacientes con diabetes mellitus tipo 2 e hipertension
sistélica aislada, se recomienda la dihidropiridina pues
tienen mayor presion sistélicay del pulso. Esto se traduce
en mayor riesgo cardiovascular absoluto. Se veran mas
beneficios con esta combinacion.**2 El cuadro 2 muestra
algunas recomendaciones de la clinica de hipertension
por parte de los autores, segun las condiciones clinicas de
los pacientes. No obstante, se aclara que s6lo son recomen-
daciones que ayudaran al médico tratante a controlar la

tensién arterial del paciente con diabetes mellitus tipo 2y,
conello, prevenir las complicaciones antes mencionadas.
Las caracteristicas propias de cada paciente son las mejo-
res guias de decision.

Cuadro 2. Recomendaciones para el manejo de pacientes
hipertensos con diabetes mellitus tipo 2 y caracteristicas espe-
ciales

Condicion Iniciar Segunda

opcion o agregar
Cardiopatia isquémica IECA b-bloqueador
Insuficiencia cardiaca IECA Tiazida
Intolerancia a IECA Blogueador AT1 Verapamilo
Hipertension sistdlica Dihidropiridina IECA

aislada
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No s6lo deben controlarse las cifras de tension arterial
en estos pacientes (cifras menores a 130/80 mmHg, e in-
cluso <120/70 si experimentan proteinuria de 24 horas
mayor a 1 g), también otros factores de riesgo cardio-
vascular, sobre todo lograr un control estricto de la
glucemiay las cifras de lipoproteinas de baja densidad,
pues solo asi podra reducirse el riesgo cardiovascular (y
renal) y los pacientes tendran mejor calidad y esperanza
devida.

Asimismo, deben controlarse tanto las cifras de pre-
sion sistolicas como las diastolicas. Ahora se sabe que
la presion sistélica tiene méas impacto en la mortalidad
cardiovascular que la diastolica, y si sélo se reduce la
altima sin modificar la primera aumentan las cifras de
tensidn del pulso, lo que incrementa el riesgo de morta-
lidad cardiovascular.?
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