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RECOMENDACIONES. COMITE DE HIPERTENSION ARTERIAL

;Como individualizar el tratamiento de la hipertension arterial
en las personas con diabetes mellitus tipo 2?

How to individualize arterial hypertension treatment

in type 2 diabetes mellitus?

Solange Houssay', Silvana Milrad?, Angela Luongo®, Carolina Gémez Martin*, Diego Wappner®,
Guillermo Dieuzeide®, Comité de Hipertension Arterial y otros factores de riesgo cardiovascular’

RESUMEN

En las personas con diabetes mellitus (DM) e hipertension
arterial (HTA), los objetivos de presion arterial (PA) deben in-
dividualizarse considerando el riesgo cardiovascular, los po-
tenciales efectos adversos de los farmacos antihipertensivos,
y el costo y las preferencias de los pacientes. En personas
con DM vy elevado riesgo cardiovascular un objetivo de PA
<130/80 mmHg seria apropiado si puede lograrse con segu-
ridad. Si el riesgo cardiovascular es bajo, tratar la HTA con un
objetivo <140/90 mmHg. En embarazadas con DM gestacio-
nal (DMG) e HTA preexistente, se sugiere un objetivo de PA
de 110-135/85 mmHg con la finalidad de reducir el riesgo de
eclampsia y minimizar el retraso de crecimiento intrauterino.
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ABSTRACT

In patients with diabetes mellitus (DM) and hypertension
(HP), blood pressure (BP) goals should be individualized
considering cardiovascular risk, potential adverse effects of
antihypertensive medications, cost, and patient preferences.
In people with DM and high cardiovascular risk, a BP target
<130/80 mmHg would be appropriate if it can be achieved
safely. If cardiovascular risk is low, treat hypertension with a
target <140/90 mmHg. In pregnant women with gestational
diabetes mellitus (GDM) and preexisting hypertension, a BP
target of 110-135/86 mmHg is suggested to reduce the risk of
eclampsia and minimize intrauterine growth restriction.
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Hipertension arterial y diabetes mellitus tipo 2

La prevalencia de hipertension arterial (HTA) en
adultos con diabetes mellitus (DM) es aproximada-
mente del 80%, y es al menos el doble de frecuente
en personas con DM2, comparado con personas de
la misma edad sin DM2™. La coexistencia de HTA
y DM aumenta notablemente el riesgo de desarro-
llar enfermedad coronaria, insuficiencia cardiaca (IC),
accidente cerebrovascular (ACV) y mortalidad por
enfermedad cardiovascular aterosclerética (ECVA)*.
Adicionalmente, puede aumentar el riesgo de enfer
medad microvascular, como nefropatia o retinopa-
tia®®. La enfermedad renal crénica (ERC) se produce
en el 25 al 40% de las personas con DM dentro de
los 20 a 25 anos de evolucion de la enfermedad. Los
beneficios del tratamiento antihipertensivo incluyen
efectos a largo plazo de los fa&rmacos sobre otros
desenlaces como: reduccién de la caida del filtrado
glomerular, prevencién y reduccién de dano renal (al-
buminuria/proteinuria), de retinopatia® y de enferme-
dad renal en etapa de enfermedad renal terminal’®.
Ademas, el aumento de la presion arterial sistémica
se ha considerado un factor importante que contribu-
ye a la progresion de la enfermedad renal® y el ade-
cuado control de la presién arterial (PA) se considera
un factor prondstico favorable™ .

Segun el ultimo informe del National Health and
Nutrition Examination Survey (NHANES 2018), publi-
cado en el New England Journal of Medicine (NEJM)
en 2021, sobre el control de la PA en los ultimos cua-
tro anos (2015-2018) en comparacion con los anos
2011 a 2014, el porcentaje de pacientes que logro el
objetivo de PA menor de 140/90 mmHg disminuyd
de 74,2 a 70,4%, y este dato debe movilizar al equipo
de salud para revisar la seleccion de los tratamientos
y las estrategias destinadas a optimizar la adherencia
terapéutica y minimizar la inercia clinica'.

En personas con HTAy DM2, con o sin ERC, los cin-
co grupos de antihipertensivos -inhibidores de enzima
convertidora de angiotensina Il (IECA), antagonistas del
receptor de la angiotensina (ARA ), antagonistas calci-
cos dihidropiridinicos (AC-D), tiazidas y diuréticos simil
tiazidas (TZ/STZ) y beta-blogueantes (BB)- reducen los
eventos cardiovasculares comparados con placebo. A
corto y mediano plazo no habria diferencias entre los
farmacos antihipertensivos, tanto para la reduccion de
eventos cardiovasculares como renales. Sin embargo,
los IECA disminuyen la proteinuria y mejoran el filtrado
glomerular independientemente de la PAy la DM. Los
IECA combinados con AC-D probablemente retrasen
la progresion de la nefropatia™.

El sacubitril/valsartan pertenece a un nuevo gru-
po de fa&rmacos que contienen un inhibidor de ne-
prilisina y del receptor de angiotensina (ANSI). En el
estudio PARADIGM-HF su uso resultd en una menor
mortalidad cardiovascular y rehospitalizaciones por
IC, en pacientes con IC y funcién ventricular reducida
severa sintoméatica, en comparacion con los tratados
con enalapril™. En el estudio post hoc, se observaron

menores valores de hemoglobina glicosilada (HbA1c)
en el grupo tratado con ANSI vs enalapril, que se
tradujo en una reduccion del 29% en la necesidad
de agregar insulina para controlar la hiperglucemia'®.
Otros autores reportaron una franca mejoria en la re-
sistencia a la insulina en pacientes obesos e hiper
tensos con el uso de ANSIS.

En las personas con DM e HTA, los objetivos de
PA deben individualizarse a través de un proceso de
toma de decisiones consensuadas que considere el
riesgo cardiovascular, los potenciales efectos adver
sos de los farmacos antihipertensivos, el costo y las
preferencias de los pacientes.

a) En personas con DM vy elevado riesgo cardio-
vascular definido como:

- ECVA establecida (sindrome coronario agudo
-SCA-, infarto de miocardio previo -IM-, ACV, acciden-
te isquémico transitorio -AlT-, enfermedad vascular
periférica -EVP-),

- 0 ateromatosis subclinica asociada (detectada
por cualquier método),

- 0 riesgo cardiovascular elevado (>15%) definido
por la presencia dano de érgano blanco (proteinuria,
clearance de creatinina <30 ml/min, retinopatia, hi-
pertrofia ventricular izquierda -HVI-, o lesiones tréfi-
cas en miembros inferiores),

- 0 tres 0o mas factores de riesgo cardiovascular
-FRCV-: edad, HTA, dislipidemia, obesidad, tabaquismo,

- 0 debut temprano de DM1 con mas de 20
anos de evolucion, se recomienda un objetivo de PA
<130/80 mmHg si puede lograrse con seguridad car-
diovascular, y sin eventos adversos asociados a los
medicamentos.

b) En personas con DM e HTA con bajo riesgo de
ECV (riesgo a 10 anos de ECVA < 15%), tratar la HTA
con un objetivo <140/90 mmHg.

¢) En mujeres con DM gestacional e HTA pre-
existente, se sugiere un objetivo de PA de 110-
135/85 mmHg con la finalidad de reducir el riesgo
de eclampsia y minimizar el retraso de crecimiento
intrauterino" (Cuadro 1).

La guia europea conjunta de la Guidelines for the
management of arterial hypertension of the European
Society of Cardiology (ESC) y de la European Society
of Hypertension (ESH) recomienda iniciar tratamien-
to con dos farmacos en todas las personas con HTA.
Los farmacos recomendados en las personas con
DM son un inhibidor del sistema renina angiotensina
aldosterona (ISRAA: IECA o ARAII) combinado con
un AC-D o con un diurético TZ/STZ"™. Aconseja tener
en cuenta la mayor asociacién de hipotension ortos-
tatica en estos pacientes por neuropatia autonémica.
Senala a la DM como una de las asociaciones conco-
mitantes de HTA oculta, HTA resistente y de menor
caida de la PA nocturna, asi como dato para sospe-
char HTA secundaria debido a causa renal, tanto pa-
renquimatosa como renovascular aterosclerética, o
bien, por sindrome de Cushing.

La Gufa para el diagnoéstico, evaluacion de riesgo,
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prevencion y tratamiento de la HTA de Canada sugiere
que todas las personas con HTA tratadas sean moni-
toreadas para la deteccién de la DM. En aquellas con
HTA y DM, recomienda farmacos antihipertensivos
segun el riesgo cardiovascular global'. Sugiere IECA
o ARAIl como monoterapia inicial, sobre todo cuando
tienen riesgo elevado (por ejemplo, microalbuminuria
o enfermedad renal), de lo contrario podrian también
ser alternativas AC-D o diuréticos TZ/STZ, evitando
una disminucién sustancial de la PA en quienes sea
mas probable o riesgosa (por ejemplo, ancianos fra-
giles, con o sin enfermedad renal o tratamiento sus-
titutivo renal o pacientes con neuropatia autonémica).
El National Institute for Health and Care Excellence
(NICE) informa el riesgo de aparicién de nueva DM de
algunos antihipertensivos, como evento adverso (por
ejemplo, BB+T2)®. La Guia de Practica Clinica para
la prevencion, deteccion, evaluacion y tratamiento
de la PA elevada en adultos, del American College of
Cardiology (ACC) y de la American Heart Association
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(AHA) recomienda comenzar el tratamiento farmaco-
l6gico con un IECA o un ARAII en presencia de albu-
minuria, dado que producen mayor disminucion de la
proteinuria y mejoran la tasa de filtracién glomerular,
en comparacion a otras clases de medicamentos anti-
hipertensivos™. En caso de requerirse combinaciones
de farmacos, la Guia de la American Diabetes Asso-
ciation (ADA) y la Guia de Practica Clinica Nacional
sobre Prevencién, Diagndéstico y Tratamiento de la Hi-
pertension Arterial (HTA) 2019 del Ministerio de Salud
y Accién Social de la Nacion, recomiendan un IECA
o un ARA Il en asociacion con un AC-D para reducir
la progresion de nefropatia hipertensiva en pacientes
con albuminuria (RACo >30mg/g, relaciéon albumina/
creatinina en orina de primera micciéon matinal)?°2.
Los betabloqueantes tienen indicacién en el contexto
de un IM previo, angina inestable o IC con fraccién de
eyeccion reducida, y no demostraron reducir la morta-
lidad como agentes reductores de la PA en ausencia
de estas condiciones clinicas?®?' (Cuadro 2).

ambulatorio o domiciliario de la PA (MAPA o MDPA)

¢ El objetivo de PAD <80 mmHg pero no <70 mmHg

stroke), si es tolerada

<140/90 mmHg

* Se recomienda tratamiento individualizado de la HTA en las personas hipertensas con DM para reducir el riesgo
de eventos cardiovasculares y mortalidad cardiovascular y global

* Se recomienda iniciar tratamiento farmacolégico cuando la PA es >140/90 mmHg basados en el promedio de dos
mediciones obtenidas en dos o mas visitas luego de la visita inicial, o cuando es >135/85 mmHg por monitoreo

¢ El objetivo de PAS a lograr es <130 mmHg en personas de elevado riesgo CV, pero no <120 mmHg
¢ En adultos mayores (>65 afos) el objetivo de PA es de 130-139 mmHg

* Una PA <130/80 mmHg puede ser adecuada en jévenes, sin comorbilidades, con larga expectativa de viday
<tiempo de diagnéstico de DM, en quienes objetivos de PA mas estrictos tendrian beneficios a nivel renal a largo
plazo o en quienes el riesgo de ACV es sustancial (presencia de microalbuminuria + un FRCV mayor y/o historia de

¢ En personas con DM e HTA con bajo riesgo de ECV (riesgo a 10 afios de ECVA <15%) tratar la HTA con un objetivo
* Si la relacién albuminuria/creatininuria en orina de primera miccién matinal (RACo) >30 mg/g, el objetivo de PA a

lograr es <130/80 mmHg, y si la RACo es <30 mg/g, el objetivo a lograr es <140/90 mmHg
* En DM pregestacional con HTA crénica, el objetivo de tratamiento es 129-110/79-65 mmHg

Modlficado de Revista de la Sociedad Argentina de Diabetes 2021,55 (Sup1):03-07

HTA: hipertension arterial; DM: diabetes mellitus; PA: presion arterial;, MAPA: monitoreo ambulatorio de la presion arterial; MDPA:
monitoreo domiciliario de presion arterial; PAS: presion arterial sistdlica; PAD: presion arterial diastdlica; FRCV: factores de riesgo
cardiovascular; ECV: enfermedad cardiovascular; ECVA: enfermedad cardiovascular aterosclerdtica; CV: cardiovascular; ACV: acci-
dente cerebrovascular; RACo: relacion albumina/creatinina en orina de primera miccion matinal.

Cuadro 1: Objetivos de presion arterial en diabetes. Recomendaciones Sociedad Argentina de Cardiologia-Sociedad

Argentina de Diabetes 2021.
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* Se recomienda tratamiento individualizado de la HTA en las personas hipertensas con DM para reducir el riesgo

de eventos CVy mortalidad cardiovascular y global

¢ Se recomienda iniciar tratamiento farmacolégico cuando la PA es >140/90 mmHg basados en el promedio de dos
mediciones obtenidas en dos o mas visitas luego de la visita inicial, o cuando es >135/85 mmHg por monitoreo

ambulatorio de la PA (MDPA o MAPA)

¢ El objetivo de PAS a lograr es <130 mmHg en personas de elevado riesgo CV, pero no <120 mmHg.
e En adultos mayores (>65 anos) el objetivo de PA es de 130-139 mmHg

¢ El objetivo de PAD <80 mmHg pero no <70 mmHg

¢ Una PAS <130 mmHg podria considerarse en personas con elevado riesgo de ACV como aquellas con historia de

eventos previos

e Iniciar tratamiento con dosis media de un IECA o ARA I
¢ Sino se logra la meta de PA al mes, agregar un AC-D o un diurético TZ/STZ
e Se recomienda hacer seguimiento junto a nefrologia si el FGe <30 ml/min/1,73 m2, y con cardiologia/hipertension

arterial si no se logra la meta con terapia doble

HTA: hipertension arterial; DM.: diabetes mellitus; PA: presion arterial; CV: cardiovascular;, PA: presion arterial, MAPA: monitoreo
ambulatorio de la presion arterial; MDPA: monitoreo domiciliario de presion arterial; PAS: presion arterial sistdlica; PAD. presion
arterial diastolica; ACV: accidente cerebrovascular;, IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; ARA |l: antago-
nista del receptor de angiotensina Il; TZ/STZ: tiazida o simil tiazida.

Cuadro 2: Recomendaciones.
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ANEXO

Personas mayores de 18 afos con diabetes mellitus con o sin enfermedad renal crénica

|

Cambios terapéuticos del estilo de vida

¥
IECA 0 ARA Il en dosis progresivas

A\ 4 A\ 4
Logra la meta No logra la meta
Evaluacién IECA + AC-D
fi6di IECA + diurético (TZ/STZ)
periodica ARA Il + AC-D

ARA Il + diurético (TZ/STZ)

|

Mas de dos farmacos derivacién a
especialista en cardiologfa y/o experto
en HTA para manejo conjunto.

IECA: inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina; TZ/STZ: tiazida o simil tiazida;, ARA II: antagonista del receptor de
angiotensina Il; AC-D: antagonista de los canales de calcio dihidropiridinico; HTA: hipertension arterial.

Los cinco grupos de farmacos antihipertensivos son efectivos para lograr el control de la PA, reducir eventos cardiovasculares
(ACV, EC, ICC), mortalidad cardiovascular y global. Sin embargo, los IECA, ARA Il y AC-D podrian ofrecer beneficios adicionales
sobre otros desenlaces como la reduccion de la caida del filtrado glomerular, la albuminuria/proteinuria y la enfermedad renal en
etapa terminal. Recordar la mayor asociacion con hipotension ortostatica (caida de la PAS >20 mmHg y/o de la PAD >10 mmHg
dentro de los 3 minutos iniciales de bipedestacion). La diabetes se asocia a HTA oculta, resistente y a menor caida de la PA
nocturna. También es mayor la frecuencia de HTA secundaria a causa renal. Si el FGe <30 ml/min/1,73 m2 (estadios 4 y 5) debe
realizarse el seguimiento junto con nefrologia. En caso de no lograr la meta con terapia medicamentosa doble, derivar al cardio-
I6go/especialista en HTA.

Figura: Algoritmo de tratamiento farmacoldgico recomendado.
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