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La hipertension arterial es un grave problema de salud en casi todos los escenarios de la me-
dicina actual. Uno de los escenarios mds complicados y poco estudiados es el de los pacientes
hipertensos sometidos de forma periédica y crénica a hemodiélisis. Estos pacientes presentan
particularidades que hace muy complejo su manejo. De no tener una conducta adecuada, una
hipertension fuera de las metas terapéuticas llevard a una evolucién térpida de los pacientes
por la aparicién de eventos cardiovasculares o cerebrovasculares con franco incremento de la
mortalidad.

En la presente revisién se pretende dar respuesta a una serie de interrogantes: ;Cudl es la
fisiopatologia de la hipertension en los pacientes en hemodialisis?, ;Qué caracteriza a la hiper-
tension en hemodiélisis?, ;Cémo se debe medir la presién arterial en un paciente en hemodiéli-
sis?, ;Qué repercusiones tiene una hipertension fuera de metas en un paciente en hemodialisis?,
¢(Cudndo iniciar tratamiento farmacolégico en un paciente hipertenso con Enfermedad Renal
Crénica?, ;Cudles son las cifras de presion arterial objetivos en un paciente hipertenso con
Enfermedad Renal Crénica?, ;Qué farmacos son los mas adecuados para el tratamiento de la
hipertensién en un paciente con hemodiélisis?
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ABSTRACT

High blood pressure is a serious health problem in almost all current medical settings.
One of the most complicated and poorly studied scenarios is that of hypertensive patients
undergoing periodic and chronic hemodialysis. These patients have peculiarities that make
their management very complex. If there is no adequate management, hypertension outside
the therapeutic goals will lead to a difficult evolution of the patients due to cardiovascular or
cerebrovascular events with a marked increase in mortality.

This review aims to answer a series of questions. What is the pathophysiology of hyperten-
sion in hemodialysis patients? What characterizes hypertension in hemodialysis? How should
blood pressure be measured in a patient on hemodialysis? What are the repercussions of off-
target hypertension in a patient on hemodialysis? When to start drug treatment in a hyper-
tensive patient with Chronic Kidney Disease? What are the target blood pressure figures in a
hypertensive patient with Chronic Kidney Disease? What drugs are the most appropriate for
the treatment of hypertension in a patient with hemodialysis?

INTRODUCCION

La hipertensién arterial (HTA) es un grave problema de
salud en casi todos los escenarios de la medicina actual.
Uno de los escenarios més complicados y poco estudiados
es el de los pacientes hipertensos sometidos de forma pe-

riédica y crénica a hemodidlisis. Estos pacientes presentan
particularidades que hace muy complejo su manejo. De no
tener una conducta adecuada, una HTA fuera de las metas
terapéuticas llevard a una evolucién térpida de los pacien-
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tes por la aparicién de eventos cardiovasculares o cerebro-
vasculares con franco aumento de la mortalidad®.

La HTA en pacientes en hemodidlisis ademds de comple-
ja es frecuente. E1 50-90% de los pacientes en hemodiélisis y
alrededor del 30% en didlisis peritoneal tienen una presién
arterial (PA) mayor de 140/90 mm Hg y tnicamente una
minorfa tiene un adecuado control?.

En la presente revisién se pretende dar respuesta a una
serie de interrogantes:

1. ;Cudl es la fisiopatologia de la HTA en los pacientes
en hemodiélisis?

2. ;Qué caracteriza a la HTA en hemodialisis?.

3. ;Cémo se debe medir la PA en un paciente en hemo-
dialisis?

4. ;Qué repercusiones tiene una HTA fuera de metas en
un paciente en hemodidlisis?

5. ;Cuando iniciar tratamiento farmacoldgico en un pa-
ciente hipertenso con Enfermedad Renal Crénica?

6. ;Cudles son las cifras de presién arterial objetivos en
un paciente hipertenso con Enfermedad Renal Crénica?

7. (Qué farmacos son los mas adecuados para el trata-
miento de la HTA en un paciente con hemodi4lisis?

Para dar respuesta a estas interrogantes hemos realizado
una revisioén actualizada del tema y expondremos los prin-
cipales puntos de vista y evidencias.

1. ;Cuadl es la patogénesis de la HTA en los pacientes
con didlisis?

La patogénesis de la HTA en un paciente con didlisis es
variable, cambia de paciente a paciente. En ella pueden in-
tervenir uno o varios de los siguientes mecanismos.

a) Expansién de volumen y retencién de sodio.

b) Activacién del sistema renina-angiotensina.

¢) Activacién del sistema nervioso simpatico.

d) Reduccién de la sintesis de éxido nitrico por disfun-
cién endotelial.

e) Tratamiento con eritropoyetina.

f) Hiperparatiroidismo con aumento del calcio intracelular.

g) Aterosclerosis acelerada con rigidez arterial.

Sin duda, el principal mecanismo de desarrollo es la ex-
pansién de volumen y retencién de sodio, esto provoca un
aumento en el retorno venoso que lleva a un aumento en el
gasto cardiaco y finalmente desarrollo de HTA. Consecuen-
temente la principal causa del escaso control de la HTA es
la dificultad en conseguir un peso seco 6ptimo, en parte por
la falta de cumplimiento en la restriccion de liquidos y sal
en la dieta’.

La eliminacién del exceso de sodio y el logro de un peso
seco, tiene como resultado la normalizacién de la presion
arterial en mds del 60% de los pacientes en didlisis (Fishba-
ne 2002).Otros factores a tener en cuenta pueden ser el me-

canismo inicial o contribuir, pero la retencién de volumen
es el factor clave tanto para el desarrollo, perpetuacién y
mal control de la HTA en un paciente en hemodialisis y por
tanto debe de ser el principal mecanismo a tratar.

2. ;(Qué caracteriza a la HTA en un paciente en hemo-
dialisis?

La HTA tiene peculiaridades en los pacientes en hemo-
didlisis, las mds importantes son*:

a) HTA sist6lica aislada en mayor proporcién que otras
modalidades de hipertensién arterial.

b) Incremento de la presién del pulso.

c) Gran porcentaje de hipertensién arterial nocturna o
patrones de no descenso de la presién arterial durante la
noche (Patrén Circadiano Non Dipper).

Todo esto consecuencia de la rigidez arterial provocada
por la aterosclerosis acelerada en estos pacientes.

Como es conocido, el patrén de HTA Non Dipper, la pre-
sién de pulso elevada y la HTA nocturna, son marcadores
que muestran una clara relacién con mayor riesgo cardio-
vascular en hipertensos y por tanto mds probabilidad de
eventos cardiovasculares y cerebrovasculares en los pacien-
tes que lo presentan®. Todo esto provoca que la HTA en pa-
ciente en hemodidlisis tenga caracteristicas especiales que
la clasifican como un perfil de mayor riesgo cardiovascular
y cerebrovascular.

3. ;{Como se debe medir la presién arterial en pacientes
con hemodialisis?

La Guia Europea 2018 sobre el diagnéstico y tratamiento
de la hipertensién arterial®, expone que la PA puede ser muy
variable, por lo que el diagnéstico de hipertensién no debe
basarse en una sola sesién de lecturas en el consultorio.

Existen excepciones en la que una sola toma de PA eleva-
da puede considerarse diagnéstica:

a. Cuando se observe un aumento de la PA de forma sig-
nificativa (p. ej., HTA de grado 3).

b. Cuando exista clara evidencia de dafio orgdnico indu-
cido por HTA (p. €j., dafio vascular o renal).

Por tanto, una sola toma por encima de 140/90 en un
paciente con enfermedad renal crénica en hemodidlisis
puede considerarse diagnéstico de HTA, pero lo mds reco-
mendable es realizar un MAPA (Monitoreo Ambulatorio
de Presién Arterial) para una mejor evaluacién de la PA
de 24 horas.

La Guia Europea sobre el manejo de la hipertensién arte-
rial (Rev Esp Cardiol 2019) respalda siempre el uso de MAPA
en pacientes renales atin con cifras de presién arterial nor-
mal alta (130-139 sistdlica / 85-89 diastdlica) cuando se de-
sea diagnosticar HTA.
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Realizar un MAPA en estos pacientes es importante por-
que proporciona informacién clinica adicional como, por
ejemplo, la deteccién de HTA enmascarada (HTA solo fuera
de consulta y PA normal en el consultorio), que también
es mds prevalente en personas con enfermedades renales
avanzadas. También es ttil para descartar HTA nocturna,
valorar presién arterial pre-didlisis y evaluar mejor el ries-
go cardiovascular total con la evaluacién del patrén de PA
circadiano y de la presién de pulso’.

El primer paso siempre serd un diagnéstico y seguimien-
to adecuado. Es importante tener presente siempre la gran
utilidad del MAPA en este contexto, e indicarlo siempre que
sea posible para un adecuado diagnéstico y seguimiento.
De no ser posible la realizacién de MAPA sugerimos utili-
zar el AMPA (Automonitoreo de Presién Arterial), siempre
y cuando se realice con una metodologia adecuada®.

4. ;Qué repercusiones tiene una HTA fuera de metas en
un paciente en hemodialisis?

Sabemos que una disfuncién renal avanzada tiene reper-
cusiones deletéreas sobre la presién arterial y la aparicién
de eventos cardiovasculares y, asi mismo, la hipertensién
arterial tiene repercusiones sobre la funcién renal, confor-
mando un circulo vicioso de dificil control.

Segtn la Sociedad Europea de Cardiologia (Rev Esp Car-
diol. 2019; 72 (2): 160) un hipertenso (incluso personas con
presiones Normal Alta: 130-139 sist6lica / 85-89 diastdlica)
que presente una tasa de filtrado glomerular menor de 30
ml / min / 1.73m2, debe de ser catalogado como de Muy
Alto Riesgo Cardiovascular y consecuentemente debemos
aplicar todas indicaciones para pacientes Muy Alto Riesgo
Cardiovascular (como por ejemplo reducir el LDL coleste-
rol a menos de 55 mg/dl).

Desde otro punto de vista, esta claro que la disminucién
de presién arterial en pacientes en hemodidlisis disminu-
ye la aparicién de eventos cardiovasculares, disminuye la
mortalidad cardiovascular y mortalidad total’.

Se puede concluir que, sin dudas, el tratamiento y con-
trol de la hipertension arterial trae beneficios claros en la
evolucién de un paciente en hemodilisis.

5. (Cuando iniciar tratamiento farmacoldgico en un pa-
ciente hipertenso con Enfermedad Renal Crénica?.

La Guia Europea sobre el diagnéstico y tratamiento de
la hipertensién arterial (Rev Esp Cardiol. 2019; 72 (2): 160)
recomienda iniciar tratamiento farmacolégico antihiperten-
sivo en pacientes con Enfermedad Renal Crénica cuando
los pacientes tengan cifras de PA Sistélica =140mmHg o
>90mmHg de PA diastélica. Existen pacientes con caracte-
risticas especiales en quienes no se siguen estas indicacio-
nes, tal el caso de los pacientes >80 afios en quienes se reco-
mienda iniciar tratamiento farmacoldgico solo si presenta
cifras de PA Sistélica >160mmHg o >90mmHg de PA dias-
télica. Otros pacientes en los que no se cumple la indicacién

general son aquellos pacientes hipertensos que presentan
enfermedad arterial coronaria en quienes se aconseja ini-
ciar tratamiento farmacolégico con cifras de PA Sistélica
>130mmHg o =90mmHg de PA diastdlica. (Rev Esp Cardiol.
2019; 72 (2): 160)

6. ;Cudles son las cifras de presién arterial objetivos
en un paciente hipertenso con enfermedad renal crénica?

Hasta que cifras de presién arterial debemos de descen-
der puede ser el aspecto mds complicado de abordar, y por
tanto donde existe el mayor nimero de controversias.

En la poblacién general, una excesiva reduccién de pre-
sién arterial puede provocar empeoramiento severo de la
funcién renal con desarrollo de eventos renales agudos,
disminucién de la adherencia al tratamiento, disminucién
de la calidad de vida de los pacientes y disminucién de la
supervivencia.

En el estudio SPRINT, publicado en Am | Kidney Dis
2018, se observé que el tratamiento intensivo de la HTA lle-
v6 a mayor desarrollo de eventos renales agudos que una
estrategia mds conservadora. Ya en estudios anteriores" se
ha demostrado que los pacientes que desarrollan enferme-
dad renal aguda tienen a largo plazo mayor probabilidad
de desarrollar enfermedad renal crénica terminal, por lo
tanto, el desarrollo de enfermedad renal aguda no es un
evento inocente: aunque aparentemente sea reversible, no
es realmente y completamente inocuo.

Segtn el estudio de Sim et al'?, las ya mencionadas Guias
Europeas de HTA, y la mayoria de expertos®, las cifras 6p-
timas para un paciente con HTA y enfermedad renal serfan
unas cifras de PA sistélica entre 130-139 mmHg y PA dias-
télica entre 70-79 mmHg,

El tratamiento siempre se debe de individualizar, y se
debe adoptar la conducta definitiva dependiendo de la to-
lerancia al medicamento, de acuerdo al impacto en la fun-
cién renal y del comportamiento en los electrolitos (Rev Esp
Cardiol. 2019).

Casi siempre que se inicia el tratamiento antihipertensi-
vo el filtrado glomerular (FG) cae, y es importante definir el
limite tolerable de la caida de éste. Si el FG cae por encima
del 30% se debe de suspender el tratamiento antihiperten-
sivo y estudiar la anatomia y funcién renal. Si el FG cae
entre un 20-30% se debe reducir la dosis y si la reduccién
del FG es menor del 20% se debe continuar con igual dosis
de medicamentos', sin olvidar la importancia de vigilar el
comportamiento del potasio sérico.

7. (Qué farmacos son los mas adecuados para el trata-
miento de la HTA en un paciente con hemodialisis?

Como mencionamos previamente, el mecanismo princi-
pal de la HTA en un paciente en hemodidlisis es el exceso de
volumen y sodio, por tanto, el primer paso en el tratamien-
to de estos pacientes debe de ser obtener un adecuado peso
seco del paciente con un régimen de hemodiélisis adecuado,
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pues los objetivos de una hemodidlisis son restaurar la ho-
meostasis del agua y sodio y la eliminacién de toxinas''¢.

El peso seco adecuado es aquel en el que no existen sin-
tomas ni signos de hipovolemia ni de hipervolemia, con
adecuado bienestar del paciente y es variable de acuerdo al
estado clinico del paciente.

Un pilar importante, ademads de lograr un peso seco ade-
cuado a través de la hemodidlisis, es la restriccién de sodio
y de liquido en la dieta'™". En general, si los pacientes se
encuentran hipervolémicos, los antihipertensivos son me-
nos efectivos®.

Uno de los problemas trascendentales a la hora de de-
finir el tratamiento farmacolégico adecuado en pacientes
hipertensos en hemodidlisis es la ausencia significativa de
estudios en estos pacientes. Con frecuencia son excluidos
de los grandes estudios, lo que hace dificil definir cudles
son los mejores fédrmacos antihipertensivos para ellos.

En general se considera que todos los antihipertensivos,
excepto los diuréticos, son fdrmacos efectivos para el con-
trol de una hipertensién que persiste fuera de metas a pesar
de lograr un peso seco adecuado y una restriccién dietética
de sodio y liquidos, ademads no solo ayudan al control de las
cifras de PA, sino que disminuyen eventos cardiovasculares
y mortalidad (Agarwal R, et al. | Am Soc Nephrol 2014).

Los farmacos que bloquean el sistema renina angio-
tensina aldosterona (IECAS: Inhibidores de Enzima
Convertidora de Angiotensina, y ARA 2: Antagonistas
de Receptores de Angiotensina 2) son recomendados
frecuentemente como primera opcién terapéutica para
pacientes hipertensos en hemodiélisis, esto debido a que
son bien tolerados y se asume que los beneficios cardio-
vasculares observados en la poblacién general son extra-
polables a estos pacientes.

Se han realizado algunos pocos estudios con IECAS* y
ARA 22 para demostrar disminucién de eventos cardiovas-
culares en pacientes en hemodiélisis, pero no para control de
hipertensién arterial. Al parecer los ARA 2 tienen mejores re-
sultados en prevencién de eventos cardiovasculares, en este
contexto (Takahashi, et al. Nephrol Dial Transplant 2006).

Es importante destacar dos aspectos farmacocinéticos de
los IECA:

1) La mayoria de los IECAS se dializan; contrariamente
los ARA 2 no se dializan.

2) Existe una interaccién farmacolégica entre los IECAS
y la Eritropoyetina (EPO), observandose una disminucién
de la accién de la EPO en lo pacientes que toman IECAS.

Los betabloqueantes son una estrategia terapéutica efec-
tiva y segura en paciente en hemodidlisis, especialmente en
pacientes con insuficiencia cardiaca con fracciéon de eyec-
cién reducida. El carvedilol ya ha sido utilizado en pacien-
tes con insuficiencia cardiaca en didlisis (aunque no nece-
sariamente hipertensos) con resultados satisfactorios en
tolerabilidad, disminucién de hospitalizacién y mortalidad
por cualquier causa®.

El estudio HDPAL (Hypertension in HemoDialysis Patients
Treated with Atenolol or Lisinopril) fue un estudio randomi-
zado que en el 2014 comparé en pacientes hipertensos en
hemodidlisis un esquema de Lisinopril versus Atenolol tres
veces a la semana después de didlisis. Se observé mejor
control de la HTA en el grupo de Atenolol, con una presién
arterial domiciliaria més alta en el grupo de Lisinopril, ade-
mads una junta independiente de monitoreo de seguridad
de datos recomend6 la terminacién temprana del ensayo
debido a un aumento significativo en aparicién de eventos
cardiovasculares mayores en el grupo de Lisinopril compa-
rado con el grupo de Atenolol*.

Estos datos parecen sugerir que, en los pacientes hiper-
tensos en didlisis peri6dica, la terapia antihipertensiva ba-
sada en Atenolol puede ser superior a la terapia basada en
Lisinopril para prevenir morbilidad cardiovascular y hospi-
talizaciones por todas las causas. Se deben realizar ensayos
multicéntricos més grandes para confirmar estos datos de un
solo centro (Agarwal R, et al. Nephrol Dial Transplant 2014).

El uso de otros antihipertensivos como bloqueantes cdl-
cicos dihidropiridinicos, alfa bloqueantes y vasodilatadores
directos como hidralazina son bien tolerados, y estan justi-
ficados cuando no se logra el control deseado con un beta-
bloqueante y un ARA 2%. (Tabla 1)

La mayoria de los pacientes en hemodiélisis requieren
una combinacién de agentes antihipertensivos para alcan-
zar la presion arterial adecuada. Teniendo en cuenta la alta
carga de comprimidos y la alta tasa de incumplimiento en
pacientes en hemodialisis, se debe tratar de indicar formu-

TABLA 1.
Caracteristicas farmacocinéticas de algunos antihipertensivos tti-
les en pacientes hipertensos con hemodiélisis

Dosis Porcentaje de

Nombre e .. Y
del f4 Usual inicial — eliminacion en
¢! farmaco Maéxima. hemodialisis.
Losartan 50-100 mg c/24hrs Cero
Candesartan 4-32 mg c/24 hrs Cero
Valsartan 80-160 mg c/24 hrs Cero
Irbersartan 75-300 mg c/24 hrs Cero
Atenolol 25-50 mg c/48 hrs 75%
Carvedilol 6.25-25 mg ¢/12 hrs Cero
Labetalol 100-1200 mg c/12 hrs <1%
Amlodipina 2.5-10 mg c¢/24 hrs Cero
Nifedipina Retard 30-180 mg ¢/24 hrs Bajo
Variabl G
Verapamilo anable Ségun Bajo
formulacién
Doxazosina 1-8 mg c/24 hrs Cero
Hidralazina 10-100 mg c/8 hrs Cero

Fuente: Inrig ], et al.
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laciones combinadas y administradas una vez al dfa, o tres
veces a la semana, preferentemente con administracién
nocturna. La dosificacién nocturna de medicamentos anti-
hipertensivos una vez al dia favorece el control del aumen-
to nocturno de la presién arterial observado en muchos
pacientes en hemodidlisis y, es ademds util para minimizar
el riesgo de hipotensién durante la didlisis (Inrig JK. Semin
Dial 2010).
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