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Epidemiología de la hipertensión arterial  
en los pacientes con diabetes
Mariano de la Figuera von Wichmann
Equipo de Atención Primaria Sardenya. Unidad Docente ACEBA. Barcelona

RELACIÓN EPIDEMIOLÓGICA ENTRE LA 
DIABETES MELLITUS Y LA HIPERTENSIÓN 
ARTERIAL

La coexistencia de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) e hi-
pertensión arterial (HTA) en un mismo individuo incre-
menta su riesgo vascular, tal como reflejan las ecuaciones y 
tablas de estratificación del riesgo cardiovascular (CV) global 
más recientes1. En este sentido, el paciente hipertenso con 
DM2 se considera de alto riesgo CV. Por ello, la prevención 
de las complicaciones macro y microvasculares de los pa-
cientes con diabetes mellitus (DM) debe tener un enfoque 
claramente multifactorial, tal como ya demostró, entre otros, 
el estudio STENO 22.

Las tasas de prevalencia de DM2 y HTA se han anali-
zado en ambos grupos de pacientes por separado (DM en 
hipertensos y HTA en diabéticos). En este sentido, se acepta 
que la tasa de prevalencia de HTA es hasta dos veces más 
elevada en diabéticos en comparación con no diabéticos de 
características clínicas similares. Algunos de los factores re-
lacionados con una mayor prevalencia de HTA son la edad, 
la raza negra, la menopausia, la obesidad y la pertenencia a 
grupos socioeconómicos bajos. Entre los estudios más clási-
cos, como el UKPDS, la prevalencia de HTA en la cohorte 
inicial de 3648 diabéticos fue del 39 %, de los cuales la mi-
tad desconocía el diagnóstico3. 

Un elemento determinante de la prevalencia de la 
HTA es su propia definición. En el año 1993 se publi-
có el quinto informe estadounidense del Joint National 
Committee on Prevention, Detection, Evaluation, and 
Treatment of High Blood Pressure (JNC 5), que pro-
puso definir la HTA con cifras de presión arterial (PA) 
≥  140/90  mmHg, lo cual sigue siendo lo más aceptado 
hasta el momento actual. Ello supuso un incremento con-
siderable en la prevalencia de HTA, que, en el caso de 
los diabéticos, pasó del 51 al 71 %, y hasta al 90 % en los 
pacientes con microalbuminuria4,5.

En España se han realizado estudios descriptivos en di-
ferentes comunidades autónomas. En Cataluña, en 1994, 
se llevó a cabo un estudio pionero sobre una muestra de 
314 individuos adultos con objeto de analizar la asociación 
entre los diversos factores de riesgo CV6. La prevalencia 
de DM2, obesidad e hipercolesterolemia fue más elevada 
entre los hipertensos; la odds ratio en el caso de la DM fue 
de 3,7.

En la misma comunidad de Cataluña, una publicación 
del año 2012, con datos obtenidos de la historia clínica 
electrónica utilizada en la mayoría de los centros de Aten-
ción Primaria, demostró una prevalencia de DM2 del 7,6 % 
sobre una población de más de 3 750 000 individuos entre 
31 y 90 años de edad. La prevalencia de HTA entre los su-
jetos diabéticos fue del 77,8 % (un 76,3 y un 79,9 % en 
hombres y mujeres, respectivamente)7. Las cifras medias de 
PA fueron de 137,2 y 76,4 mmHg para la PA sistólica (PAS) 
y para la PA diastólica, respectivamente. El grado de control 
de la HTA en los sujetos diabéticos fue del 63,5  % (PA 
≤ 140/90 mmHg), cifra razonablemente buena, a pesar de 
ser un objetivo de control conservador, en relación con las 
recomendaciones europeas más actuales8. Más recientemen-
te se han publicado los resultados de un estudio también 
realizado a través de la historia clínica electrónica de los 
pacientes atendidos en centros de Atención Primaria de 
Cataluña. Sobre una población de más de 2 170 000 indivi-
duos entre 35 y 74 años de edad, en relación con los facto-
res de riesgo CV, la prevalencia de HTA fue la más elevada 
(el 39 % en mujeres y el 41 % en hombres), seguida de la 
hipercolesterolemia (el 38 y el 40 %) y de la DM2 (el 12 y 
el 16 %), respectivamente. Sin embargo, en este registro la 
prevalencia de los diferentes factores de riesgo CV no está 
analizada en subgrupos, aunque se detalla que el porcentaje 
de mujeres y hombres con los tres factores de riesgo fue del 
3,6 y del 4,7 %, respectivamente9.

En Canarias, el estudio Guía, sobre una muestra de 
690 sujetos adultos, demostró tasas de prevalencia de HTA 
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del 43,1, del 60,2 y del 79,4 % en normoglucémicos, intole-
rantes a la glucosa y diabéticos, respectivamente10. 

En el seguimiento a los 15 años de los pacientes diabéti-
cos incluidos en la base de datos de la redGEDAPS (Grupo 
de Estudio de la Diabetes en Atención Primaria de Salud), 
sobre una muestra aleatorizada de más de 23 501 pacientes, 
la tasa de control de la PA (PA ≤ 140/90 mmHg) pasó del 
45,4 al 66,1 %11.

En un estudio realizado sobre una cohorte retrospectiva 
con 7 años de seguimiento integrada por 21 centros de salud de 
Madrid, de los 27 782 individuos con DM2, el 63,8 % pre-
sentaba HTA en el momento del diagnóstico de la DM12.

Los estudios PRESión arterial en la población espa-
ñola en los Centros de Atención Primaria (PRESCAP) 
son análisis transversales que describen las características 
de los pacientes hipertensos atendidos en Atención Pri-
maria. En el PRESCAP 2010, de 12 961 hipertensos in-
cluidos, 3993 (30,8 %) presentaban a su vez DM213 y el 
grado de control general de la PA (PA < 140/90 mmHg) 
fue del 56,4 %14.

Diabetes e hipertensión arterial en ensayos clínicos

Los ensayos clínicos de morbimortalidad CV realizados 
sobre pacientes hipertensos o diabéticos son también una 
buena fuente de información sobre la relación entre la HTA 
y la DM2. De hecho, sobre ensayos en HTA ya clásicos 
como el SHEP, UKPDS, HOT-DM, ABCD y Syst-Eur, por 
nombrar los más conocidos, se han llevado a cabo estudios 
en subpoblaciones de diabéticos, con objeto de analizar el 
impacto de la reducción de la PA. A continuación se presen-
tarán los datos de algunos de los ensayos de morbimortalidad 
publicados desde principios del siglo XXI.

En el ensayo Heart Outcomes Prevention Evaluation 
(HOPE), que demostró la eficacia del ramipril en la re-
ducción de las complicaciones CV en sujetos de alto ries-
go, en general (n = 9297), y de los diabéticos, en particular 
(n = 3657), la prevalencia de HTA y DM fue del 47 y del 
38 %, respectivamente15,16.

El ensayo Avoiding Cardiovascular events through 
COMbination therapy in Patients LIving with Systolic 
Hypertension (ACCOMPLISH) demostró la eficacia en la 
prevención CV de la combinación de inhibidores de la en-
zima convertidora de angiotensina y amlodipino en hiper-
tensos de alto riesgo. En los 11 500 pacientes incluidos, la 
prevalencia de DM2 fue, aproximadamente, del 60 %17.

En el ensayo ONTARGET, considerado por algunos 
como una prolongación del ensayo HOPE, se incluyó a más 
de 25 000 pacientes de alto riesgo, de los cuales casi el 70 % 
eran hipertensos y el 37 % diabéticos18. En el subgrupo de 
diabéticos (n = 9628), el 79 % eran hipertensos y sus cifras 
medias de PA al inicio del ensayo eran de 144/82 mmHg19.

En el estudio Action to Control Cardiovascular Risk in 
Diabetes (ACCORD)20, diseñado para analizar los posibles 
beneficios de un control estricto de la PAS (PAS < 120 mmHg) 
en más de 4700 pacientes diabéticos, ni en el diseño ni en la 
publicación de resultados principales se especifica el porcenta-
je de pacientes con antecedentes de HTA, ya que el criterio 
de inclusión determinante fueron las cifras basales de PAS su-
perior a 130 mmHg, independientemente de si los pacientes 
eran o no hipertensos.

En relación con el estudio Action in Diabetes and Vascular 
Disease: Preterax and Diamicron MR Controlled Evaluation 
(ADVANCE), cuya publicación original data de 200721, se 
incluyó a más de 11 100 pacientes con DM2, y en la exten-
sión a los seis años de la finalización del ensayo aleatorizado, 
más del 65 % seguía tratamiento antihipertensivo22.

En pacientes muy ancianos, como los incluidos en el es-
tudio Hypertension in the Very Elderly Trial (HYVET), la 
prevalencia de DM2 fue del 6,8 %, lo que sugiere que los 
sujetos incluidos eran, probablemente, «más sanos» que los hi-
pertensos reclutados en otros ensayos23.

En el reciente EMPA-REG OUTCOME™, llevado a 
cabo en más de 7000 diabéticos de alto riesgo CV, el 94 % de 
los pacientes estaba recibiendo fármacos antihipertensivos24.

Finalmente, en el estudio PREDIMED, cuyo objetivo fun-
damental fue analizar los beneficios de la dieta mediterránea, si 
bien no disponemos de información detallada sobre la morbi-
mortalidad en el subgrupo de diabéticos, la prevalencia de 
DM2 y HTA en los más de 7400 sujetos incluidos fue, aproxi-
madamente, del 50 % y de más del 80 %, respectivamente25.

PUNTOS CLAVE

•	 La coexistencia de HTA incrementa el riesgo CV del 
paciente con DM2.

•	 La prevalencia de HTA entre los pacientes con DM2 
es muy elevada y afecta a más del 75 % en diferentes 
estudios realizados en Atención Primaria. 

•	 Entre los pacientes diabéticos incluidos en los en-
sayos clínicos de morbimortalidad, la prevalencia de 
HTA también es elevada.
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Características fisiopatológicas de la hipertensión 
arterial en los pacientes con diabetes
José Javier Mediavilla Bravo
Médico de familia. Centro de Salud Burgos Rural, Burgos. Miembro de la redGDPS

La diabetes mellitus (DM) y la hipertensión arterial 
(HTA) se superponen en muchas ocasiones de tal manera 
que las personas diabéticas tienen una mayor probabilidad de 
presentar cifras elevadas de presión arterial que las personas 
sin la enfermedad, y las personas hipertensas tienen un riesgo 
de dos a tres veces mayor de desarrollar DM que las personas 
con presión arterial normal1. 

Datos procedentes de Estados Unidos señalan que la 
HTA está presente en aproximadamente un 30 % de las per-
sonas con DM tipo 1 y en el 50-80 % de las personas con 
DM tipo 2 (DM2)2. En España, la prevalencia de HTA  
en personas con DM2 atendidas en centros de Atención Pri-
maria del Servicio Catalán de Salud era del 77,8 % (el 76,3 % 
en varones y el 79,9 % en mujeres), según un estudio publi-
cado recientemente3.

Los pacientes con DM presentan una tasa ajustada de 
mortalidad cardiovascular más alta para cualquier grado de 
presión arterial sistólica que las personas sin DM, de tal mane-
ra que una gran parte de las personas diabéticas mueren como 
consecuencia de presentar complicaciones cardiovasculares. 
Diversos autores han atribuido entre el 35 y el 75 % de estas 
complicaciones a la presencia de presiones arteriales eleva-
das4,5. Igualmente, la HTA es el principal factor que contribu-
ye al fallo renal y a la retinopatía en las personas con DM.

En general, podríamos decir que la HTA suele presentar-
se en los diabéticos tipo 2 con relación a la resistencia a la in-
sulina y el síndrome metabólico, mientras que en los diabé-
ticos tipo 1 puede asociarse con una nefropatía subyacente.

La HTA en las personas con DM tiene algunas caracte-
rísticas singulares si la comparamos con la presencia de HTA 
en las personas sin DM que merece la pena detallar. Así, los 
diabéticos presentan con mayor frecuencia un aumento de la 
sensibilidad a la sal y expansión de volumen, cosa que suce-
de especialmente en personas de edad avanzada. Asimismo, 
en las personas diabéticas hay una proporción más elevada 

de pacientes en los que desaparece el descenso nocturno de 
la presión arterial (los diabéticos suelen ser pacientes non-
dippers), con lo que se incrementa el riesgo de sufrir acci-
dentes cerebrovasculares e infartos; aumenta la proteinuria 
generalmente asociada a la resistencia a la insulina y a la hi-
pertrofia del ventrículo izquierdo, y se eleva la presencia de 
hipotensión ortostática y de HTA sistólica aislada, que es 
más frecuente y aparece a una edad relativamente más tem-
prana en los pacientes con DM por pérdida de elasticidad de 
las grandes arterias6. La mayor parte de estas características, 
junto con diversos trastornos metabólicos que se suelen aso-
ciar a la presencia de HTA y DM, se consideran factores de 
riesgo de enfermedad cardiovascular que se han de tener en 
cuenta a la hora de valorar la elección de los tratamientos 
más adecuados (tabla 1).

Tabla 1. Trastornos metabólicos asociados a la hipertensión  
y la diabetes

•	 Obesidad central

•	 Proteinuria

•	 Concentraciones bajas de colesterol HDL

•	 Concentraciones elevadas de triglicéridos

•	 Partículas pequeñas y densas de colesterol LDL

•	 Hiperinsulinemia/resistencia a la insulina

•	 Disfunción endotelial

•	 Aumento de las concentraciones de apolipoproteína B

•	 Aumento de la concentración de fibrinógeno

•	 Aumento de las concentraciones de PAI-1 

•	 Aumento de la proteína C reactiva y de otros marcadores 
inflamatorios

•	 Desaparición del descenso nocturno de la presión arterial  
y del pulso

•	 Hipertrofia ventricular izquierda

•	 Aumento de las concentraciones de ácido úrico

•	 Enfermedad coronaria prematura

HDL: lipoproteínas de alta densidad; LDL: lipoproteínas de baja densidad; 
PAI-1: inhibidor del activador del plasminógeno-1. 
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MECANISMOS FISIOPATOLÓGICOS  
QUE INTERVIENEN EN EL DESARROLLO  
DE HIPERTENSIÓN Y DIABETES

La patogénesis de la HTA en la DM es compleja, ya que 
implica diversas interacciones entre factores genéticos, am-
bientales y biológicos, como la mala alimentación, el com-
portamiento sedentario, la retención de sodio, la obesidad 
abdominal, alteraciones autonómicas, rigidez arterial prema-
tura y disfunción endotelial7 (figura 1).

Factores genéticos 

Numerosos genes están implicados en la fisiopatología 
tanto de la HTA como de la DM. Diversas variantes gené-

ticas como las del gen que codifica el angiotensinógeno, la 
adrenomedulina, diversas apolipoproteínas o variaciones en 
el polimorfismo del polinucleótido único8 se han asociado 
con patologías comunes tales como DM, HTA o síndrome 
metabólico9. 

Factores ambientales

Además del aspecto genético, otro aspecto muy impor-
tante para la aparición de la DM y la HTA es el ambiental. 
Los factores ambientales incluyen el período en el útero y el 
estilo de vida con factores como la dieta y la actividad física. 
La DM gestacional, la desnutrición fetal y un alto peso al 
nacer son tres factores que pueden predisponer al feto al sín-
drome cardiometabólico en la edad adulta10,11. La alta ingesta 

Figura 1. Resumen de los mecanismos fisiopatológicos en el desarrollo de la hipertensión en la diabetes mellitus

RAAS: sistema renina-angiotensina-aldosterona; SNS: sistema nervioso simpático; VSMC: células del músculo liso vascular.
Modificado de: Mugo MN, Stump CS, Rao PG, Sowers JR. Hypertension and diabetes mellitus. In: Black HR, Elliott WJ, editors. Hypertension: a 
companion to Braunwald’s heart disease. Philadelphia: Elsevier Saunders; 2007. p. 409.
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de sodio, alcohol y grasa, el tabaquismo, la falta de actividad 
física y mental o el estrés son ejemplos de un estilo de vida 
poco saludable.

Obesidad

La obesidad se ha identificado como el principal factor 
de riesgo para presentar HTA y DM. La acumulación central 
de la grasa medida por la circunferencia de la cintura o el 
índice cintura-cadera se han asociado con riesgo de padecer 
HTA, incluso cuando se ha ajustado el riesgo por el índice 
de masa corporal12.

La obesidad se considera generalmente como el resulta-
do combinado de la disfunción del centro de alimentación 
en el cerebro, el desequilibrio en la ingesta, el gasto ener-
gético y diversas variaciones genéticas. La obesidad es un 
factor común en la etiología de la HTA y la DM. Estas tres 
patologías (aparte de tener vías fisiopatológicas comunes) 
comparten genes de susceptibilidad para ellas mismas, como 
han demostrado diversos estudios13.

Resistencia a la insulina

La insulina es una hormona pleiotrópica que desempeña 
un papel fundamental en el desarrollo de la HTA, la DM y el 
síndrome metabólico. La mayoría de los pacientes con DM2 
son resistentes a la insulina, y aproximadamente la mitad de 
las personas con HTA esencial son resistentes a la insulina14. 
La resistencia a la insulina y el hiperinsulinismo resultante 
pueden acelerar la aterogénesis15.

La resistencia a la insulina y el hiperinsulinismo secun-
dario producen un aumento de la presión arterial por di-
ferentes vías. Un primer mecanismo sería el aumento de 

la retención renal de sodio por medio de un incremento 
en su reabsorción tubular (por lo menos de forma aguda) 
y el aumento de la actividad del sistema nervioso simpá-
tico. Otro mecanismo es la hipertrofia del músculo liso 
vascular secundario a la acción mitogénica de la insulina, 
que produce remodelado vascular. La insulina modifica el 
transporte de iones a través de la membrana celular, incre-
mentando así los niveles de calcio citosólico de los tejidos 
vasculares, lo que ocasiona un estado de hiperreactividad 
vascular a los agentes vasoconstrictores16. Finalmente, se 
sabe que la capacidad de la insulina para inducir vasodilata-
ción (efecto demostrado en cultivos de células endoteliales 
a través del aumento en la síntesis de óxido nítrico) está re-
ducida en situaciones de resistencia a la insulina y de DM, 
probablemente por inactivación del óxido nítrico o por 
una reducción de la capacidad del endotelio vascular para 
sintetizarlo17 (tabla 2).

Inflamación y estrés oxidativo

De alguna manera, la DM y la HTA podrían conside-
rarse enfermedades inflamatorias crónicas. Los marcadores 
inflamatorios (por ejemplo, la proteína C reactiva) están au-
mentados en los pacientes con DM, HTA y síndrome me-
tabólico, y su aumento puede también predecir el desarrollo 
de estas enfermedades. 

En el hipertenso con síndrome metabólico el aumento 
de angiotensina II es, en gran medida, responsable de la 
activación de la inflamación vascular y la inducción del 
estrés oxidativo que conducen a la disfunción endotelial y 
a la lesión vascular. La angiotensina II estimula un aumen-
to de la actividad de la nicotinamida adenina dinucleótido 
fosfato (NADPH) oxidasa. El incremento de la enzima 
NADPH-oxidasa o la disminución de la enzima superóxido 
dismutasa aumentan la producción de anión superóxido, 

Tabla 2. Acciones vasculares de la insulina

Acciones potencialmente positivas Acciones potencialmente negativas

Mecanismo Estimulación de la síntesis de acido nítrico; inhibición 
del factor nuclear κB; inhibición de la agregación 
plaquetaria

Hipertrofia de la activación de la proteína cinasa 
activada por mitógenos; estimulación de la  
endotelina 1; hiperpolarización de la membrana; 
activación adrenérgica antinatriuresis; estimulación  
del inhibidor del plasminógeno tipo 1; mayor 
generación de iones de oxígeno, peróxidos y radicales 
libres

Efectos fisiológicos Vasodilatación; efecto antiinflamatorio; efecto 
antitrombótico

Proliferación de células de músculo liso; 
vasoconstricción; prolongación del intervalo QTc; 
retención de líquidos; efecto protrombótico

Modificado de Ferranini et al.15.
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responsable de la disminución de la producción de óxido 
nítrico, del aumento de la oxidación de las lipoproteínas 
de baja densidad, de la apoptosis de macrófagos y la dismi-
nución de células musculares lisas, generando una placa 
inestable.

La activación de los receptores por los activadores de la 
proliferación de peroxisomas parece ser que puede disminuir 
la presión arterial, inducir efectos favorables sobre el corazón 
y mejorar la disfunción endotelial a través de efectos antio-
xidantes, antiproliferativos y antihipertróficos18.

El tratamiento con estatinas, inhibidores de la enzima 
convertidora de la angiotensina o antagonistas de los recep-
tores de la angiotensina II ha demostrado en diversos es-
tudios disminuir los eventos cardiovasculares al reducir la 
inflamación vascular en pacientes con HTA y DM19,20. Las 
medidas basadas en la optimización de los estilos de vida, 
como la pérdida de peso, el ejercicio y la dieta mediterrá-
nea, han demostrado igualmente disminuir la inflamación 
vascular21,22. 

Estrés y sistema nervioso simpático

Aunque las investigaciones epidemiológicas han eviden-
ciado que el estrés se asocia con HTA, enfermedad cardio-
vascular, obesidad y síndrome metabólico, el mecanismo no 
es completamente conocido a día de hoy23.

La estimulación del sistema nervioso simpático causa-
da por el estrés crónico eleva el pulso y el gasto cardíaco y 
activa el sistema renina-angiotensina-aldosterona, de ma-
nera que desempeña un importante papel en el desarrollo 
de alteraciones de la glucosa y del metabolismo de los 
lípidos9.

Existe también una relación entre el estrés mental y la 
obesidad en pacientes con HTA y DM. Una alta prevalencia 
de HTA en sujetos obesos se ha relacionado con factores 
psicosociales, incluyendo el estrés crónico9. Por lo tanto, se 
debe reducir el estrés con la finalidad de escapar del círculo 
vicioso de estrés, obesidad, HTA y DM24.

Actividad física

Diversos estudios, como el Da Qing Impaired Glucose 
Tolerance and Diabetes Study25 (disminución de la inci-
dencia de DM de un 46 % en el grupo de ejercicio), han 
demostrado que la realización de actividad física reduce la 
incidencia de DM26,27. En el estudio ARIC28, las personas 
que se encontraban en el cuartil más alto de realización de 
actividad física (ciclismo y caminar, principalmente) tenían 
un 34 % menos probabilidades de desarrollar HTA durante 
seis años en comparación con el menos activo.

Por lo tanto, la realización de actividad física programada 
reduce el riesgo de desarrollar HTA y DM. Varios son los 
mecanismos involucrados en este efecto, como los cambios 
en el peso corporal y en la tolerancia a la glucosa9, así como 
otros factores dependientes de enzimas codificadas por el 
gen FTO, localizado en el cromosoma 16, que se expresa 
más en los sujetos inactivos que en los activos29.

PUNTOS CLAVE

•	 La DM y la HTA comparten vías comunes que in
teraccionan y se influyen entre sí. 

•	 La resistencia a la insulina, el aumento de la actividad 
del eje renina-angiotensina-aldosterona, la disfunción 
del sistema nervioso y la disfunción endotelial des-
empeñan un papel importante en la patogénesis de la 
HTA y la DM. 

•	 El aumento de la sensibilidad a la sal y expansión de 
volumen, la desaparición de la bajada nocturna de la 
presión arterial, la mayor propensión a sufrir hipo-
tensión ortostática, proteinuria e HTA sistólica aisla-
da son algunas de las características que presenta la 
HTA en las personas diabéticas. 

•	 La optimización del estilo de vida sigue siendo la pie-
dra angular en la prevención y el tratamiento de la 
DM y la HTA.

•	 Seguir trabajando en la identificación de los mecanismos 
de la HTA, la DM y la resistencia a la insulina podría 
arrojar más luz sobre el eslabón perdido que conecta 
estos aparentemente diferentes procesos de enfermedad.  
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Medida de la presión arterial en el diabético
Ernest Vinyoles Bargalló
Centro de Atención Primaria La Mina. Universitat de Barcelona

LA MEDIDA DE LA PRESIÓN ARTERIAL  
EN LA CONSULTA

Las características generales de la medida de la presión 
arterial (PA) en el paciente diabético no difieren de las con-
diciones estandarizadas del resto de pacientes hipertensos 
en la consulta (tabla 1)1. Es preferible que la determinación 
tensional la realice enfermería, que presenta un demostrado 
menor efecto de bata blanca que el médico.

Sin embargo, la diabetes se asocia a condicionantes que 
requieren una evaluación distinta en determinados casos. Por 
ejemplo, la elevada prevalencia de obesidad obliga al mayori-
tario uso de manguitos de obesos para no sobrestimar la PA 
ni generar yatrogenia. En algunos pacientes obesos, por las 
características físicas del brazo (corto y de geometría cónica), 
puede resultar complicado determinar correctamente la PA 
a pesar de utilizar el manguito de obesos adecuado. Ello es 
especialmente cierto cuando medimos la PA mediante ten-
siómetros con manguitos de obesos que cuentan con senso-
res que no contactan lo suficiente con la zona de latido de 
la arterial braquial. Entonces la lectura automática suele ser 

fallida y el equipo puede dar repetidos mensajes de error. 
En este caso, la solución la tendría el fabricante y consistiría 
en una mejora del diseño de los manguitos de obesos. En la 
tabla 2 se esquematizan algunos de los problemas de medida 
que puede haber en el diabético obeso.

Por otro lado, en el diabético de larga evolución, sobre 
todo si es anciano, es obligado realizar determinaciones de 
PA en bipedestación para diagnosticar una potencial hipo-
tensión ortostática y prevenir caídas. En la tabla 3 se describe 
la técnica de medida en estos casos2. Se define hipotensión 
ortostática si se da una reducción de la PA sistólica superior 
a 20 mmHg tras la bipedestación.

Por último, es importante tener presente que en el pa-
ciente diabético también debe considerarse la medida de la 
PA en ambos tobillos para calcular el índice tobillo-brazo. 
La determinación se debe realizar mediante Doppler o con 
equipos oscilométricos específicamente validados para el 
cálculo del índice tobillo-brazo. Muchos diabéticos, espe-
cialmente los de larga evolución y los más sedentarios, pue-
den presentar una arteriopatía periférica silente.

Tabla 1. Condiciones para la medida correcta de la presión arterial

•	 No comer abundantemente, no fumar, no beber alcohol o café ni hacer ejercicio físico los 30-60 minutos previos a la visita

•	 No tener la vejiga urinaria llena

•	 Preguntar cuándo se ha tomado el último comprimido antihipertensivo. En condiciones ideales, la medida debería hacerse antes  
de la ingesta de la medicación (período valle) y no en plena fase de acción farmacológica del producto (período pico)

•	 El brazo no debe tener ropas que lo opriman

•	 Utilizar el manguito de obesos si es preciso

•	 En sedestación, el paciente debe estar cómodo, con el brazo apoyado sobre una mesa a la altura del corazón (cuarto espacio intercostal) 
y con la espalda apoyada en el respaldo. En decúbito supino el brazo también debe estar apoyado a la altura del corazón

•	 No cruzar las piernas; los dos pies apoyados en el suelo y sin hablar durante la medida

•	 A las embarazadas a partir de la semana 20, debe medirse la presión arterial en decúbito lateral izquierdo o sentadas

•	 Deberán esperar 5 minutos en esta posición antes de iniciar las mediciones

•	 Realizar al menos 3 lecturas tensionales tras los 5 minutos de reposo y calcular la media de las 2 últimas

•	 Las primeras veces, medir la presión arterial en ambos brazos para definir el brazo control y descartar arteriopatía 



12

Medida de la presión arterial en el diabético

Diabetes Práctica 2016;07(Supl Extr 2):1-28.

LA MEDIDA AMBULATORIA DE LA PRESIÓN 
ARTERIAL 

Fuera de la consulta determinamos la PA mediante la 
monitorización ambulatoria de la PA (MAPA) de 24 horas o 
mediante automedidas domiciliarias por el propio paciente 
(AMPA). Existe poca información sobre la evaluación de la 
PA ambulatoria en el diabético así como sobre los puntos de 
corte diagnósticos recomendados. A falta de puntos de corte 

específicos para la población diabética, se recomiendan los 
generales de la población hipertensa (tabla 4). El diabético 
con años de evolución presenta más alteraciones de la PA 
ambulatoria que el resto de hipertensos. Son más prevalentes 
la hipertensión nocturna y los trastornos del perfil circadia-
no como la falta de descenso tensional nocturno (patrón 
non-dipper) o incluso la elevación tensional nocturna (patrón 
riser). Estas alteraciones pueden explicar, en parte, el exceso 
de riesgo cardiovascular del diabético. Otros parámetros pre-

Tabla 2. Algunas dificultades de la medida de la presión arterial clínica en el paciente obeso y diabético 

Problema Comentario

El tensiómetro da repetidos mensajes de 
error de lectura

Posible anatomía cónica del brazo. Verificar si el sensor del manguito contacta firmemente  
con la zona de la arteria braquial. Palpar el latido arterial, recolocar el manguito algo en espiral 
para que el sensor contacte 
Descartar calcificación arterial mediante la clásica maniobra de Osler

El manguito de obesos es demasiado 
ancho y sobrepasa la flexura del codo

Brazo corto y de gran perímetro. Colocar el manguito lo más proximal posible, que la parte 
superior contacte con la zona axilar. Excepcionalmente, valorar el uso de un tensiómetro 
validado de muñeca

El velcro del manguito se abre 
espontáneamente con el inflado

Verificar el estado del velcro y, especialmente, si la cámara envuelve más del 80 %  
del perímetro del brazo. Si no es así, cambiar a un manguito más grande

No se auscultan los ruidos de Korotkoff Cambios anatómicos o una capa de tejido graso subcutáneo se interponen entre el 
fonendoscopio y la arteria braquial. Buscar y palpar el latido arterial previamente a  
la colocación del fonendoscopio. Probar con un equipo automático, o con un Doppler  
si nuestro interés se centra en la sistólica. En última instancia, cambiar de brazo

La cámara del manguito no llega a  
cubrir el 80 % del perímetro del brazo 

Cambiar a un manguito de obesos. Utilizar en este caso un manguito estándar sobrestima  
la presión arterial

Existen diferencias importantes entre  
las presiones arteriales de ambos brazos

Descartar una arteriopatía periférica. Palpar pulsos, auscultar arterias carótidas

Tabla 3. Medida y detección de la hipotensión ortostática en el diabético

En pacientes ambulatorios (de primera elección):

•	 Reposo de 5 minutos en decúbito, en condiciones basales

•	 Determinación de 3 lecturas tensionales, con un tensiómetro automático validado. Realizar la media de las 2 últimas

•	 Sin retirar el manguito, incorporación del paciente por sí mismo a bipedestación y determinación inmediata de la presión arterial, con 
el brazo a la altura del corazón (soporte o sujeción por el observador) para prevenir una sobrestimación de la presión arterial

•	 Como mínimo, repetir la determinación tensional al minuto y a los 3 minutos de bipedestación (opcional, hasta los 7 minutos)

En pacientes con limitaciones a la deambulación (test sit-up):

•	 Reposo de 5 minutos en decúbito, en condiciones basales, en una cama eléctrica elevable

•	 Determinación de 3 lecturas tensionales, separadas por 1 minuto. Realizar la media de las 2 últimas

•	 Incorporación pasiva del paciente de la posición supina a sedestación (60-80°). El brazo debe estar a la altura del corazón, apoyado 
(almohada)

•	 Lecturas tensionales inmediatamente tras la sedestación, al minuto y a los 3 minutos

Advertencias:

•	 Para prevenir caídas, el observador debe permanecer al lado del paciente y finalizar prematuramente la exploración si este presenta 
clínica relevante presincopal

•	 En casos dudosos, es recomendable repetirla en días y horas distintos, por la baja reproducibilidad de la exploración
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dictores de eventos cardiovasculares son la elevación de la 
presión de pulso de 24 horas, la elevada variabilidad tensio-
nal o la taquicardia nocturna.

Debe indicarse un uso generalizado de la AMPA o 
MAPA en el diabético para estimar mejor el riesgo cardio-
vascular, conseguir un óptimo control tensional y mejorar su 
pronóstico. Este aspecto se hace extensible al normotenso 
diabético, en el que hay que sospechar una posible hiperten-
sión enmascarada que puede estar presente en más del 5 % 
de los casos, según cifras de la base de datos CARDIORISC3 
(figura 1). Aunque debe evaluarse la PA ambulatoria en prác-
ticamente todos los diabéticos, hay que priorizar a algunos 
pacientes con indicación preferente, detallados en la tabla 5. 

EL REGISTRO DE AUTOMEDIDAS 
DOMICILIARIAS DE LA PRESIÓN ARTERIAL

Debemos dedicar tiempo a instruir al paciente en el 
manejo del tensiómetro, especialmente en la realización del 
primer registro de AMPA. Es recomendable dar por escrito 
unas instrucciones que incorporen también las condiciones 

basales de la medida de la PA. De todas las condiciones basa-
les, las más importantes (y las menos seguidas) son el reposo 
previo y el uso de manguitos de obesos cuando sea nece-
sario. El uso de manguitos estándar en pacientes obesos o 
determinar sin reposo previo la primera lectura comporta 
una sobrestimación de las lecturas tensionales y, por lo tan-
to, un falso mal control. También es conveniente aconsejar 
al paciente que no realice cambios en la medicación anti-
hipertensiva a partir de los resultados que obtiene en sus 
automedidas.

Los tensiómetros tienen que estar validados, con lecturas 
en el brazo. Deben evitarse los equipos de muñeca, que se 
desaconsejan por su elevada variabilidad. Se puede disponer 
de unos cuantos tensiómetros en depósito para ceder a los 
pacientes, o se puede recomendar su compra al paciente en 
los casos en los que vaya a ser preciso un seguimiento de la 
PA ambulatoria. En las siguientes webs se encuentra infor-

Tabla 5. Indicaciones de medida de la presión ambulatoria  
en el diabético y prediabético

•	 Diabéticos de larga evolución, normotensos, con presión 
arterial de 130-139/80-89 mmHg en la consulta

•	 Pacientes con síndrome metabólico y presión arterial  
normal-alta

•	 Diabéticos en tratamiento con ≥ 2 antihipertensivos y mal 
control tensional (decisión terapéutica)

•	 Sospecha de hipertensión arterial nocturna 

•	 Evaluación del diabético sin regresión de lesión orgánica 
subclínica (por ejemplo, microalbuminuria) a pesar del 
tratamiento antihipertensivo correcto y el buen control 
tensional en la consulta

Tabla 4. Valores medios recomendados de presión ambulatoria 
por monitorización ambulatoria de presión arterial (MAPA) o por 
automedidas domiciliarias (AMPA)

24 horas (MAPA) < 130/80 mmHg

Día (actividad) (MAPA) < 135/85 mmHg

Noche (sueño) (MAPA) < 120/70 mmHg

AMPA < 135/85 mmHg

Figura 1. Distribución de 12 600 hipertensos con diabetes según la presión arterial (PA) clínica y la PA ambulatoria diurna

PA clínica (mmHg)

Media tensional diurna (mmHg)

140/90

140/85

5880

46,7 %
4158

33,0 %

1948
15,4 %

6148

4,9 %

Control concordante

Fenómeno de bata blanca

Mal control concordante

Hipertensión enmascarada
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mación actualizada sobre los tensiómetros comercializados y 
su validación: 

•	 British Hypertension Society: www.bhsoc.org/bp-
monitors/bp-monitors/.

•	 Sociedad Española de Hipertensión: www.seh-lelha.
org/SEHAmpa.aspx. 

•	 Dabl Educational Trust: www.dableducational.org/
sphygmomanometers.html.

El consenso de AMPA de la Sociedad Española de Hi-
pertensión4 recomienda siete días de registro, con dos deter-
minaciones por la mañana y dos determinaciones por la no-
che. Sin embargo, por aspectos de práctica clínica, también 
pueden ser útiles pautas más cortas, como la de cinco días, o 
incluso la de tres días, ambas suficientemente evaluadas (ta-
bla 6). Se acepta como buen control tensional valores medios 
de AMPA < 135/85 mmHg (tabla 4).

EL REGISTRO DE MONITORIZACIÓN 
AMBULATORIA DE LA PRESIÓN ARTERIAL 
DE 24 HORAS

La MAPA de 24 horas es una exploración imprescindible 
para el adecuado manejo del diabético hipertenso. Conviene 
interpretarla correctamente para tomar las mejores decisio-
nes diagnósticas y terapéuticas. Debemos evaluar, como mí-

nimo, las siguientes variables cuantitativas: medias tensionales 
(24 horas, períodos de actividad y descanso), desviaciones 
típicas de dichas medias, medias de presión de pulso en ma-
yores de 60 años y valores medios de frecuencia cardíaca 
nocturna. En la tabla 7 se describen algunos consejos para los 
pacientes que vayan a llevar un equipo de MAPA. Debería-
mos evitar interpretar registros con menos de un 70 % de 
lecturas tensionales válidas o de duración inferior a las 
24 horas (por ejemplo, con períodos superiores a más de una 
hora sin ninguna lectura válida).

Los valores medios de PA ambulatoria de 24 horas tienen 
un valor pronóstico superior a los valores de PA clínica y a 
cualquier otra variable medida por la MAPA. Aparte, las 
otras variables que nos ofrece la MAPA (desviaciones típicas, 
presión de pulso, frecuencia cardíaca nocturna, etc.) permi-
ten mejorar la estimación del riesgo cardiovascular. Existe un 
consenso de la Sociedad Europea de Hipertensión en el que 
se especifican con detalle todos estos aspectos5.

El período de 24 horas incluye las PA nocturnas (de gran 
valor pronóstico) y obvia el sesgo de la mala clasificación 
de períodos diurno y nocturno. Por ello, en la práctica clí-
nica, es preferible considerarlo de manera preferente. En el 
paciente diabético de años de evolución predomina la fal-
ta de descenso tensional nocturno (paciente non-dipper). En 
el hipertenso non-dipper la PA nocturna desciende menos 

Tabla 7. Recomendaciones prácticas para el paciente en la monitorización ambulatoria de la presión arterial (MAPA)

•	 Informar sobre la frecuencia de las determinaciones de presión arterial (cada 20 minutos)

•	 Enseñar a ajustarse uno mismo el manguito (preferiblemente, en el brazo no dominante)

•	 Insistir en dejar totalmente inmóvil el brazo mientras se hincha el manguito

•	 Si se mueve el brazo mientras se determina la presión arterial, la lectura puede ser errónea. En este caso, la MAPA repite la lectura 
automáticamente a los 2 minutos

•	 Recordar las horas de acostarse y levantarse (puede ser útil facilitar al paciente un diario donde se registren las actividades llevadas a 
cabo)

•	 Realizar las actividades diarias habituales como si no se llevara el equipo

•	 En las primeras determinaciones, el manguito suele comprimir mucho más el brazo que en las posteriores

•	 Facilitar la accesibilidad del paciente al centro para que, en caso de darse algún problema técnico, pueda consultar fácilmente con su 
médico o enfermera, personalmente o por teléfono

Tabla 6. Algunas pautas recomendadas de automedida de la presión arterial (AMPA)

•	 Pauta de 7 días (2 lecturas por la mañana y 2 por la noche). Eliminar el primer día del cálculo de la media

•	 Pauta de 5 días (3 lecturas por la mañana y 3 por la noche). Eliminar el primer día y la primera de las 3 lecturas del cálculo  
de la media

•	 Pauta de 3 días (3 lecturas por la mañana y 3 por la noche). Media de todas las lecturas

•	 Pauta de seguimiento por AMPA (automedidas rutinarias): a individualizar, 1-2 veces por semana (3 lecturas por la mañana  
y 3 lecturas por la noche)
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del 10 % del valor medio diurno, o incluso puede tener ci-
fras más elevadas que durante el día. En este último caso, 
hablamos de paciente riser. El hipertenso non-dipper o riser 
tiene mayor morbimortalidad cardiovascular. Sin embargo, 
la clasificación dipper o non-dipper tiene baja reproductibili-
dad6, por lo que una única MAPA de 24 horas podría no ser 
suficiente para permitir una clasificación adecuada, lo cual 
plantea serios problemas logísticos. Por ello, desde el punto 
de vista práctico, es más útil considerar la PA media nocturna 
y clasificar a los pacientes como hipertensos nocturnos (PA 
> 120/70 mmHg) o no. De hecho, la PA nocturna, cuando 
la calidad del descanso ha sido aceptable, es un factor de ries-
go independiente de la PA media de 24 horas7. Los pacientes 
con hipertensión nocturna aislada, es decir, con buen control 
tensional diurno y mal control tensional nocturno, presentan 
con más frecuencia lesión de órganos diana y morbimortali-
dad cardiovascular que los normotensos8,9.

Las desviaciones típicas de las medias de 24 horas de 
actividad y sueño nos informan de la variabilidad tensional. 
A mayor desviación típica, mayor variabilidad y mayor ries-
go cardiovascular. En modelos ajustados, desviaciones típi-
cas nocturnas sistólicas superiores a 12 mmHg se asocian a 
morbilidad y mortalidad cardiovascular10 y a lesión orgánica 
subclínica11.

La frecuencia cardíaca basal también es un conocido 
factor de riesgo cardiovascular y un indicador indirecto de 
hiperactividad simpática. La mejor manera de determinarla 
es a partir de la media durante el período de descanso por 

MAPA. Valores medios superiores a 66 latidos por minuto se 
han asociado a mayor riesgo cardiovascular12.

Presiones de pulso elevadas también se asocian a mor-
bimortalidad en mayores de 60 años, especialmente cuando 
sobrepasan los 60 mmHg en la clínica. Según una estimación 
a partir de la base de datos CARDIORISC, los 60 mmHg 
de la presión de pulso de consulta equivalen a 55 mmHg de 
presión de pulso de 24 horas13. A mayor presión de pulso 
ambulatoria, mayor riesgo cardiovascular. 

En la figura 2 se propone un algoritmo actualizado de esti-
mación del riesgo cardiovascular a partir de la información que 
proporciona la MAPA y en la figura 3 un algoritmo resumen 
de manejo diagnóstico conjunto de la AMPA y de la MAPA.

PUNTOS CLAVE

•	 Considerar el uso prioritario de los manguitos de 
obesos en el diabético.

•	 Determinar la PA también en bipedestación para des-
cartar una hipotensión ortostática y prevenir yatrogenia.

•	 Considerar la evaluación del índice tobillo-brazo 
como cribado de arteriopatía silente en el diabético 
de larga evolución.

•	 Evaluar la PA ambulatoria en la mayoría de diabéti-
cos para descartar hipertensión nocturna, asegurar el 
control tensional y mejorar la estimación del riesgo 
cardiovascular.

Figura 2. Algoritmo de estimación del riesgo cardiovascular por MAPA

AMPA: automedida de la presión arterial; FC: frecuencia cardíaca; lpm: latidos por minuto; MAPA: monitorización ambulatoria de la presión arterial;  
PA: presión arterial; PAS: presión arterial sistólica; PP: presión de pulso.
* En ≥ 60 años.
** Sin patología, fármaco o tóxico que altere la FC.

MAPA de 24 h

PA de 24 h < 130/80 mmHg PA de 24 h ≥ 130 o ≥ 80 mmHg

RIESGO BAJO

RIESGO ALTO

RIESGO MUY ALTO

PA nocturna > 120/70 mmHg PA nocturna > 120/70 mmHg o
PP de 24 h* ≥ 55 mmHg o
FC nocturna** > 66 lpm o

desviación típica de PAS noche  
> 12 mmHg
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Figura 3. Algoritmo de manejo de la AMPA y MAPA (adaptado de White y Gulati14)

AMPA: automedida de la presión arterial; MAPA: monitorización ambulatoria de la presión arterial.

Mal control tensional en la consulta

¿Presencia de lesión orgánica subclínica?

Iniciar o aumentar el 
tratamiento

Buen control 
tensional

MAPA de 24 horas

No Sí

> 135/85 mmHg< 125/76 mmHg

< 130/80 mmHg ≥ 130/80 mmHg

> 125/76 mmHg
< 135/85 mmHg

AMPA
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Objetivos de control de la presión arterial en pacientes 
con diabetes mellitus tipo 2. Revisión de las evidencias
Carlos Morillas Ariño
Servicio de Endocrinología. Unidad de Referencia de Diabetes. Profesor Asociado de Medicina. Hospital 
Universitario Dr. Peset. Unidad de Endocrinología. IVI. Valencia

RESUMEN

En esta revisión se repasan las recomendaciones más im-
portantes respecto al manejo de la presión arterial en pacien-
tes con diabetes mellitus tipo 2 que figuran en las últimas 
guías o consensos publicados, tanto realizadas en población 
general (analizando el subgrupo de diabéticos) como especí-
ficas para la población diabética. 

INTRODUCCIÓN

El tratamiento integral de la diabetes mellitus (DM) 
debe ir dirigido a la corrección de la hiperglucemia y de 
otros factores de riesgo cardiovascular presentes, como es 
la hipertensión arterial (HTA). La prevalencia de HTA en 
pacientes con DM2 es mayor del 60 %1.

Mientras que presentar DM2 duplica el riesgo cardio-
vascular de los varones y triplica el de las mujeres, la 
HTA multiplica por cuatro el riesgo cardiovascular de los 
pacientes con DM2. Aunque se presentan los objetivos 
del tratamiento, es necesario tener presente que el mane-
jo de la PA debe aplicarse de forma individual en cada 
paciente. Por ejemplo, la existencia de múltiples comor-
bilidades, el aumento de la edad, las interacciones farma-
cológicas y el patrón de enfermedad vascular, son facto-
res que influyen en el enfoque terapéutico y los objetivos 
individuales.

En estos tres últimos años se han publicado las revisio-
nes de las principales guías para proporcionar una visión 
actualizada del tratamiento de la HTA en pacientes con 
DM2. 

En el año 2013, por segunda vez, la Sociedad Euro-
pea de Cardiología (ESC) y la Asociación Europea para 
el Estudio de la Diabetes (EASD) se unieron para redac-
tar una guía de práctica clínica (GPC) sobre el manejo 

de la DM, la prediabetes y la enfermedad cardiovascular, 
diseñada para asistir a los clínicos y otros profesionales 
de la salud a la hora de tomar decisiones basadas en la 
evidencia3.

En el año 2014 fue publicada una guía de manejo de 
HTA en adultos por el Eighth Joint National Committee 
(JNC 8), en la que aparecen recomendaciones para la po-
blación general hipertensa y específicas para la población 
diabética4.

En 2015 se consensuó el algoritmo del American College 
of Endocrinology/American Association of Clinical 
Endocrinologists (ACE/AACE) y a principios del año 2016 
la guía de la American Diabetes Association (ADA) para el 
manejo de los pacientes diabéticos.

Las GPC son «un conjunto de recomendaciones ba-
sadas en una revisión sistemática de la evidencia y en la 
evaluación de los riesgos y beneficios de las diferentes al-
ternativas, con el objetivo de optimizar la atención sani-
taria a los pacientes». Tienen la potencialidad de reducir 
la variabilidad y mejorar la práctica clínica. Conviene dis-
tinguir entre tres tipos de GPC: basadas en la evidencia, 
basadas en el consenso y basadas en la opinión de expertos, 
en función del rigor en la formulación de las recomen-
daciones y de su correlación con el nivel de evidencia 
disponible. Las GPC son una herramienta de ayuda en las 
decisiones clínicas. Se debe resaltar que la evidencia clínica 
y las recomendaciones de expertos por sí solas no pueden 
mejorar la vida de los pacientes, sino que se deben incor-
porar a la práctica clínica, individualizando las decisiones 
terapéuticas.

En esta revisión se describen las recomendaciones so-
bre el manejo de la HTA en pacientes con DM2 que fi-
guran en las últimas guías o consensos publicados y que 
cuentan con una mayor implementación entre los profe-
sionales sanitarios.
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GUÍA DE CONSENSO PARA EL MANEJO 
DE LA DIABETES Y LA ENFERMEDAD 
CARDIOVASCULAR (ESC/EASD 2013)

Objetivos terapéuticos

En la DM, el nivel de presión arterial (PA) recomen-
dado se ha debatido mucho. En general, las medidas en-
caminadas a reducir la PA elevada deben aplicarse a todos 
los pacientes con DM, debido a que la PA alta implica 
un riesgo cardiovascular sustancialmente elevado para es-
tos pacientes. Los estudios clínicos controlados y aleato-
rizados en DM2 han demostrado efectos positivos en los 
resultados cardiovasculares a partir de la reducción de la 
PA sistólica (PAS) a valores ≤ 140 mmHg y la PA diastóli-
ca (PAD) ≤ 85 mmHg5,6. El estudio HOT ha demostrado 
que el riesgo disminuye cuando el objetivo diastólico es 
< 80 mmHg7. Sin embargo, la PAD media en este grupo 
seguía estando por encima de 80 mmHg y la PAS llegaba 
hasta 144 mmHg. El estudio UKPDS ha demostrado que el 
control «estricto» (PA media de 144/82 mmHg), compara-
do con el «menos estricto» (PA media de 154/87 mmHg) 
reduce los eventos macrovasculares en un 24 %. En un aná-
lisis observacional post hoc del estudio UKPDS, la morta-
lidad relacionada con la DM se redujo un 15 % con cada 
disminución de 10 mmHg hasta una PAS de 120 mmHg, 
sin indicación de un valor umbral8. 

En el más reciente estudio ACCORD-BP9, se asignó a 
más de 4700 pacientes para recibir tratamiento intensivo 
(PAS alcanzada: 119 mmHg) o tratamiento estándar (PAS 
media: 134  mmHg) durante un seguimiento medio de 
4,7 años. La reducción relativa del objetivo combinado (in-
farto de miocardio no fatal, accidente cerebrovascular no 
fatal o muerte por enfermedad cardiovascular) obtenida con 
el tratamiento intensivo no alcanzó significación estadística. 
El número medio de fármacos reductores de la PA fue 3,5 
en el grupo intensivo frente a 2,1 en el grupo estándar. La 
proporción de pacientes con efectos secundarios importan-
tes (como hipotensión y reducción progresiva de la función 
renal) aumentó desde el 1,3 hasta el 3,3 % con el tratamien-
to agresivo. Puesto que el cociente riesgo/beneficio se in-
clinó hacia un efecto perjudicial, este estudio no aporta evi-
dencia que respalde una estrategia de reducción de la PAS a 
< 130 mmHg. Bangalore et al.10 han publicado un metaa-
nálisis de 13 estudios clínicos controlados y aleatorizados a 
partir de 37 736 pacientes con DM, hiperglucemia en ayu-
nas o intolerancia hidrocarbonada que, en el grupo intensi-
vo, alcanzaron una PAS ≤ 135 mmHg y, en el grupo están-
dar, ≤  140  mmHg. El análisis indica que el control más 
intensivo se asocia a un 10 % de reducción de la mortalidad 

por cualquier causa (intervalo de confianza del 95  %: 0,83-
0,98), un 17 % de reducción de los accidentes cerebrovasculares 
y un 20 % de aumento de los eventos adversos importantes. 
Una PAS ≤ 130 mmHg se relaciona con mayor reducción de 
los accidentes cerebrovasculares, pero no tiene efecto en 
otros eventos cardiovasculares.

Recomendaciones

El objetivo de PA específico para los pacientes diabéticos 
siempre ha suscitado debate, puesto que algunas recomen-
daciones previas propusieron un control más estricto para 
ellos (PA < 130/80 mmHg), en ausencia de evidencia clínica 
concluyente.

La presente guía de la ESC/EASD revisa la evidencia 
disponible y recomienda PA <  140/85 mmHg, igual que 
la guía de HTA de 2013 de la ESC para los pacientes dia-
béticos (tabla 1). Es importante señalar que una reducción 
adicional puede conllevar un aumento de los eventos adver-
sos graves, sobre todo en pacientes de edad avanzada y con 
mayor duración de la DM2. Por lo tanto, se deben considerar 
cuidadosamente los riesgos y los beneficios individuales del 
control intensivo de la PA.

Manejo de la reducción de la presión arterial

Estilo de vida

Las intervenciones sobre el estilo de vida, que incluyen 
la restricción de la ingesta de sal y la pérdida de peso, son la 
base terapéutica para todos los pacientes con DM2 hiper-
tensos; no obstante, a menudo estas intervenciones son in-
suficientes para un control adecuado de la PA.

Tratamiento farmacológico

El efecto en resultados cardiovasculares del tratamiento 
farmacológico se ha verificado en muy pocos estudios clí-
nicos controlados y aleatorizados que hayan comparado la 
eficacia de los fármacos reductores de la PA dirigidos espe-
cíficamente a pacientes con DM11,12.

Esta guía posiciona los antagonistas del receptor de la 
angiotensina II (ARA II) y los inhibidores de la enzima 
convertidora de la angiotensina (IECA) como la estrategia 
farmacológica de elección y recomienda combinarlos con 
antagonistas del calcio dihidropiridínicos o con un diuréti-
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co en caso de precisarse más fármacos para alcanzar los ob-
jetivos. La evidencia también respalda la eficacia de los 
IECA, más que los antagonistas de los canales del calcio, 
como tratamiento inicial cuando la intención sea prevenir o 
retrasar la ocurrencia de microalbuminuria en pacientes hi-
pertensos con DM13. 

No figuran los betabloqueantes ni las tiazidas en el pri-
mer escalón de tratamiento en pacientes con síndrome me-
tabólico por su potencial efecto diabetogénico, aunque no 
exista evidencia de un impacto negativo en pacientes con 
DM establecida. En ausencia de comorbilidad cardíaca, los 
betabloqueantes no son la primera elección para el trata-
miento de la HTA14,15.

Puesto que los pacientes con DM tienden a tener PA 
elevada durante la noche, se debe considerar la administra-
ción de los fármacos antihipertensivos en el momento de 
irse a dormir, idealmente después de una evaluación ambu-
latoria del perfil de PA de 24 h del paciente.

Se hace mención de no administrar conjuntamente 
ARA II e inhibidores directos de la renina (aliskiren), pues 
dicha combinación ha mostrado ausencia de beneficio e in-
cluso aumento de complicaciones graves (tabla 1).

Conclusiones

•	 El objetivo principal del tratamiento de la HTA de 
los pacientes diabéticos debe ser reducir la PA a valo-
res < 140/85 mmHg. 

•	 Para alcanzar este objetivo, la mayoría de los pacientes 
requiere una combinación de fármacos hipotensores. 

•	 Para pacientes con HTA y nefropatía con proteinu-
ria franca, se puede considerar un valor de PA aún 
más bajo (PAS < 130 mmHg) si el paciente lo tolera 
bien. La evidencia da un fuerte respaldo a la inclusión 
de un inhibidor del sistema renina-angiotensina-al-
dosterona (SRAA) en caso de proteinuria (IECA/
ARA II).

Aspectos de conocimiento incompleto

•	 No se conocen bien las consecuencias de las combi-
naciones multifarmacológicas para reducir la PA de 
los pacientes ancianos. 

•	 La evidencia sobre eficacia o perjuicio en cuanto a 
complicaciones macrovasculares con los fármacos re-
ductores de la PA, administrados solos o en combi-
nación, es débil. 

•	 La comprensión del papel de la rigidez arterial para 
predecir el riesgo cardiovascular en pacientes con 
DM, más allá de los factores de riesgo convenciona-
les, es pobre. 

•	 No se conocen los objetivos óptimos de PA. 
•	 ¿Son clínicamente relevantes los efectos secun-

darios metabólicos de los betabloqueantes o los 
diuréticos?

GUÍA DE CONSENSO PARA EL MANEJO  
DE LA HIPERTENSIÓN ARTERIAL EN 
DIABETES (JNC 8, 2014)

Los miembros de los grupos designados por el JNC 8 uti-
lizan métodos que se apoyan en evidencias para establecer las 

Tabla 1. Recomendaciones sobre el control de la presión arterial en la diabetes

Recomendaciones Clase de recomendación Nivel de evidencia

Se recomienda el control de PA de los pacientes con DM e hipertensión para 
reducir el riesgo de eventos cardiovasculares

I A

Se recomienda el tratamiento individualizado de los pacientes con hipertensión 
y DM, con un objetivo de PA < 140/85 mmHg

I A

Se recomienda el uso de varios fármacos antihipertensivos combinados para 
conseguir el control de la PA

I A

Se recomienda un inhibidor del SRAA (IECA o ARA II) para el tratamiento 
de la hipertensión en la DM, especialmente en presencia de proteinuria o 
microalbuminuria

I A

Se debe evitar la administración simultánea de dos inhibidores del SRAA en 
pacientes con DM

III B

ARA II: antagonista del receptor de la angiotensina II; DM: diabetes mellitus; IECA: inhibidor de la enzima convertidora de la angiotensina; PA: presión 
arterial; SRAA: sistema renina-angiotensina-aldosterona. 
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recomendaciones para la PA en pacientes diabéticos basadas 
en una revisión sistemática de la literatura. La revisión de la 
evidencia se centró en el subgrupo de adultos de ≥ 18 años 
con DM.

Recomendaciones y objetivos

En la población de edad ≥  18 años con DM el ob-
jetivo de PA es <  140/90  mmHg (recomendación de 
expertos).

Esta recomendación para un objetivo de PAS inferior a 
140 mmHg en los pacientes diabéticos también es apoyada 
por el ensayo ACCORD-BP, en el que el grupo de control 
tenía esa meta y mostró resultados similares en comparación 
con el grupo de tratamiento intensivo con un objetivo de 
PAS inferior.

El panel también reconoce que un objetivo de PAS 
inferior a 130 mmHg es comúnmente recomendado para 
los adultos diabéticos con HTA. Sin embargo, esta meta 
inferior de PAS no se apoya en ningún ensayo clínico 
aleatorizado (ECA). El único ECA que comparó un trata-
miento objetivo de PAS inferior a 140 mmHg con un ob-
jetivo menor de PAS y evaluó los efectos es el estudio 
ACCORD-BP, que comparó un tratamiento objetivo de 
PAS inferior a 120 mmHg con otro con objetivo de PAS 
< 140 mmHg. No hubo diferencia en el resultado prima-
rio compuesto de muerte cardiovascular, infarto de mio-
cardio no fatal y accidente cerebrovascular no fatal. Tam-
poco hubo diferencias en ninguno de los resultados 
secundarios, excepto por una reducción en los accidentes 
cerebrovasculares. Sin embargo, la incidencia de accidente 
cerebrovascular en el grupo tratado con objetivo de PAS 
< 140 mmHg fue mucho menor de lo esperado, por lo 
que la diferencia absoluta en el ictus fatal y no fatal entre 
los dos grupos fue de solo un 0,21 % por año. El panel 

concluyó que los resultados del estudio ACCORD-BP no 
aportaron pruebas suficientes para recomendar un objeti-
vo de PAS inferior a 120 mmHg en adultos diabéticos y 
con HTA.

El panel recomienda, de manera similar, el mismo ob-
jetivo de PAD en los adultos con DM que en la poblacion 
general (PAD < 90 mmHg). A pesar de algunas recomen-
daciones existentes sobre que los adultos diabéticos y con 
HTA deben ser tratados con un objetivo de PAD inferior 
a 80 mmHg, los expertos no encontraron pruebas sufi-
cientes para apoyar esta recomendación. Por ejemplo, no 
hay ECA de calidad razonable con la mortalidad como 
resultado preespecificado (primario o secundario) que 
comparase una meta de PAD inferior a 90 mmHg con un 
objetivo inferior de PAD. En el ensayo HOT, que se cita 
con frecuencia para apoyar un objetivo menor de PAD, 
los investigadores compararon un objetivo de PAD de 
90 mmHg o más bajo con un objetivo de 80 mmHg o 
inferior. El objetivo más bajo se asoció con una reducción 
de un compuesto de enfermedad cardiovascular, pero esto 
fue un análisis post hoc de un subgrupo reducido (8 %) de 
la población de estudio que no se especificó previamente. 
Como resultado, la evidencia se calificó como de baja 
calidad.

GUÍA DE CONSENSO PARA EL TRATAMIENTO 
DE LA DIABETES MELLITUS TIPO 2  
(ADA 2016)

Cada año, en el mes de enero, se publica un suplemen-
to monográfico en la revista Diabetes Care con los standards 
of medical care in diabetes que regularmente difunde la 
ADA. Estos tratan las últimas evidencias que han surgido 
en el campo de la DM, que son recogidas por un equipo 
multidisciplinar y aprobadas por el Comité Ejecutivo de 
la ADA.

Tabla 2. Niveles de evidencia de la American Diabetes Association para las recomendaciones en la práctica clínica

Niveles de evidencia Descripción

A Datos claros procedentes de estudios controlados y aleatorizados, realizados correctamente,  
con suficiente potencia y generalizables, como ensayos multicéntricos y metaanálisis que incorporan 
índices de calidad en el análisis

B Datos apoyados por estudios de cohortes, metaanálisis, estudios de casos y controles correctamente 
realizados

C Datos apoyados por estudios observacionales con alta probabilidad de sesgo y datos de series  
de casos o informes de casos

E Consenso de expertos o experiencia clínica
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En las recomendaciones se utiliza un sistema de niveles 
de evidencia científica: A, B, C o E (tabla 2), que se señala 
entre paréntesis a lo largo del texto.

Cribado y diagnóstico 

La PA debe tomarse en cada visita y, en aquellos pa-
cientes que presenten una cifra elevada, debe confirmarse 
repitiendo la medición un día diferente (B).

Objetivos 

•	 Se recomienda un objetivo de PA menor de 
140/90 mmHg (nivel de evidencia A)16. 

•	 En algunos pacientes puede recomendarse un objeti-
vo de PAS < 130 mmHg (C) y de PAD < 80 mmHg 
(B). Por ejemplo, en pacientes jóvenes, o con albu-
minuria, con varios factores de riesgo cardiovascular, 
siempre que no suponga una sobrecarga indebida de 
tratamiento para el paciente. 

Tratamiento 

•	 Los pacientes con cifras de PA >  120/80  mmHg 
deben recibir las recomendaciones adecuadas sobre 
estilos de vida (modificaciones de estilo de vida) para 
reducir la PA (B). 

•	 En los pacientes con PA > 140/80 mmHg confir-
mada, además del tratamiento con modificaciones 
de estilo de vida, se debe comenzar el tratamiento 
farmacológico para conseguir los objetivos de PA y 
reajustar dicho tratamiento si es necesario, evitando 
la inercia terapéutica, además de las medidas de estilo 
de vida (A). 

•	 En pacientes mayores se recomienda evitar objetivos 
muy estrictos. Un objetivo de PAS inferior a 
130 mmHg no ha demostrado beneficio cardiovascu-
lar y un objetivo de PAD inferior a 70 mmHg ha mos-
trado aumento de la mortalidad en estos pacientes (C). 

•	 El tratamiento sobre estilos de vida incluye dismi-
nuir el peso corporal en caso de sobrepeso, reducir el 
consumo de sodio y aumentar el de potasio, moderar 
el consumo de alcohol e incrementar la actividad 
física (B). 

•	 El tratamiento farmacológico en pacientes diabéticos 
con HTA debería incluir un IECA o un ARA II (B). 
Si no se tolera el de una clase, se debe sustituir por 
el de la otra (C). Debe evitarse el uso conjunto de 
IECA más ARA II. 

•	 Para alcanzar el objetivo de control suele precisar-
se terapia combinada de varios fármacos incluyendo 
IECA/ARA II y diuréticos en dosis máximas toleradas. 

•	 Generalmente, se necesitan dos o más fármacos en 
dosis máximas para conseguir los objetivos. De ellos, 
al menos uno debe administrarse por la noche. Es 
importante identificar y abordar las barreras para la 
adecuada adherencia terapéutica, tales como el coste 
y los efectos secundarios. 

•	 Si se utilizan IECA, ARA II o diuréticos, deben vi-
gilarse los niveles de creatinina, filtrado glomerular y 
niveles de potasio (E).

•	 En mujeres embarazadas diabéticas con HTA cróni-
ca, se proponen objetivos más estrictos (110-129/65-
79 mmHg) por su beneficio para la salud materna y 
el crecimiento fetal (E).

ALGORITMO PARA EL TRATAMIENTO  
DE LA DIABETES MELLITUS TIPO 2  
(ACE/AACE 2015-2016)

Otros expertos, como los del ACE/AACE17, han pro-
puesto un consenso con un algoritmo alternativo al de la 
ADA y al de la ESC-EASD:

•	 Se prioriza un objetivo más estricto de PA (PA 
< 130/80 mmHg).

•	 Este algoritmo posiciona, al igual que las otras guías, 
el bloqueo del SRAA (ARA II o IECA) como la 
estrategia farmacológica de elección.

•	 Terapia dual de inicio si la PA > 150/100 mmHg: 
recomiendan la combinación del bloqueo de SRAA 
con otro fármaco antihipertensivo de entrada si la PA 
es > 150/100 mmHg (antagonistas del calcio dihi-
dropiridínicos, tiazida o betabloqueante). 

•	 En caso de no lograr el objetivo de PA 
< 130/80 mmHg, cada 2-3 meses se adicionará otro 
fármaco antihipertensivo.

PUNTOS CLAVE PARA EL MANEJO  
DE LA PRESIÓN ARTERIAL EN PACIENTES 
CON DIABETES MELLITUS TIPO 2

Discrepancias

•	 El objetivo del tratamiento de la HTA de los pacientes 
con DM es variable según las guías: PA < 140/90 mmHg 
para la de la ADA 2016 y para la del JNC 8; PA 
< 140/85 mmHg para la de la ESC/EASD 2013 y  
PA < 130/80 mmHg para la del ACE/AACE 2015.
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Coincidencias

•	 Las intervenciones sobre el estilo de vida, que inclu-
yen la restricción de la ingesta de sal y la pérdida de 
peso, son la base terapéutica para todos los pacientes 
diabéticos tipo 2 con HTA; no obstante, a menudo 
estas intervenciones son insuficientes para un control 
adecuado de la PA.

•	 Todas las guías priorizan el bloqueo del SRAA 
(ARA II o IECA) como la estrategia farmacológica 
de elección. Si no se tolera el de una clase, se debe 
sustituir por el de la otra, pero debe evitarse el uso 
conjunto de IECA más ARA II.

•	 Para alcanzar el objetivo marcado, la mayoría de los 
pacientes requiere una combinación de fármacos 
hipotensores. 
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Mecanismo de acción de las distintas familias  
de antihipertensivos
Nieves Martell Claros
Unidad de Hipertensión. Hospital Clínico San Carlos. Madrid 

DIURÉTICOS

Los diuréticos actúan aumentando la excreción de sodio y 
cloro por mecanismos diversos según su composición quími-
ca. Producen una contracción del volumen plasmático y del 
líquido extracelular, con caída del volumen minuto cardía-
co. Los mecanismos contrarreguladores humorales sistémicos 
(particularmente la hipersecreción de renina y aldosterona) e 
intrarrenales restablecen con relativa rapidez la estabilidad del 
balance de sodio, con disminución del volumen líquido cor-
poral. Con el uso crónico, el volumen plasmático se normaliza 
parcialmente, pero, al mismo tiempo, disminuyen las resisten-
cias periféricas, con lo cual se mantiene el efecto hipotensor.

Existen varias clases de diuréticos. Los inhibidores de la 
anhidrasa carbónica no se utilizan en la hipertensión arterial 
(HTA) por su débil efecto. Tampoco los diuréticos osmóti-
cos, por su forma de administración. Cualquiera de los otros 
tipos se puede emplear en un hipertenso sin complicaciones. 
No obstante, para evitar sus efectos secundarios, se reco-
mienda que se use siempre la menor dosis posible. 

La clortalidona y la indapamida poseen mayor potencia 
antihipertensiva que la hidroclorotiazida en similares dosis y 
tienen mayor duración del efecto antihipertensivo.

En general, los diuréticos son útiles para tratar cualquier 
tipo de HTA, pero se consideran especialmente indicados en 
mujeres posmenopáusicas (puesto que algunos de ellos redu-
cen la pérdidas de calcio renales) y en los pacientes con HTA 
sistólica aislada, y los diuréticos de asa en pacientes con insu-
ficiencia cardíaca y con insuficiencia renal avanzada. Además, 
permiten una combinación sinérgica y potenciadora con la 
mayor parte de los otros hipotensores, exceptuando los antago-
nistas del calcio (sin que esta combinación deje de ser efectiva 
y segura). Los ahorradores de potasio tipo espironolactona o 
eplerenona están indicados como fármacos de cuarto escalón 
en pacientes con HTA refractaria, y son el tratamiento de elec-
ción en pacientes con HTA secundaria a hiperaldosteronismo.

En los diabéticos son hipotensores muy eficaces, pero 
pueden empeorar el cuadro metabólico, sobre todo cuando 
se utilizan en monoterapia. Los efectos adversos y las interac-
ciones se expresan en la tabla 1.

BETABLOQUEANTES ADRENÉRGICOS

Los betabloqueantes (BB) producen un bloqueo 
competitivo y reversible del sistema adrenérgico en el 
corazón, bronquios, sistema vascular periférico, páncreas 
e hígado. 

Tabla 1. Efectos adversos e interacciones de los diuréticos

Diuréticos 

Efectos adversos Interacciones 

Tiazidas:

- Hiperuricemia
- Hipopotasemia, hipomagnesemia
- Hiponatremia
- Hiperglucemia
- Pancreatitis
- Erupciones cutáneas
- Aumento del c-LDL y triglicéridos
- Depresión
- Impotencia

• �Disminuyen su 
eficacia:
- �Antiinflamatorios 

no esteroideos
- Colestiramina
- Colestipol

• �Aumentan los 
niveles de litio

Diuréticos de asa:

- �Efectos metabólicos similares a tiazidas
- Deshidratación
- Ototoxicidad
- Discrasias sanguíneas

Ahorradores de potasio:

- Hiperpotasemia
- Trastornos gastrointestinales
- Ginecomastia (espirolactona)
- Erupciones cutáneas
- Alteraciones de la libido
- �Nefrolitiasis (espirolactona-triamtereno)

c-LDL: colesterol ligado a lipoproteínas de baja densidad.
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Algunos BB, en función de su estructura, pueden tener 
especial afinidad por los receptores beta1 que predominan en 
el miocardio, y por ello se los denomina «cardioselectivos». 
La cardioselectividad guarda relación con la dosis, de manera 
que se pierde cuando esta es elevada. 

Otra propiedad de algunos BB es la actividad «simpatico-
mimética intrínseca», que se refiere a su acción como agonistas 
parciales al bloquear los receptores. Los BB con actividad sim-
paticomimética intrínseca producen con menor frecuencia que 
el resto broncoespasmo, bradicardia sintomática o fenómeno de 
Raynaud. Además, suelen permitir mejor tolerancia al esfuerzo.

La acción antihipertensiva de los BB probablemente se 
deba a múltiples factores: pese a aumentar las resistencias vas-
culares periféricas, reducen la frecuencia cardíaca, la contrac-
tilidad del miocardio, el gasto cardíaco total, el tono simpático 
y la secreción de renina e incrementan la síntesis de prosta-
glandina E2 y del óxido nítrico. 

Los BB no producen hipotensión postural ni retención 
hidrosalina, no alteran la potasemia ni la uricemia, reducen la 
hipertrofia ventricular y tienen propiedades antianginosas, 
ansiolíticas, antiarrítmicas y cardioprotectoras. 

Existe máxima evidencia para el uso de BB en hiperten-
sos con cardiopatía isquémica (angor e infarto), insuficiencia 
cardíaca, taquiarritmias, taquicardia en reposo o excesiva ta-
quicardia al estrés. También estarían indicados en hipertensos 
con hipertiroidismo, migraña, glaucoma o renina alta.

Hay que tener en cuenta al iniciar un tratamiento con 
un BB que incrementamos el riesgo de aparición de diabetes 
mellitus en el paciente en aproximadamente un 25 %, efecto 
no observado con otros hipotensores. En la tabla 2 se expresan 
los efectos adversos e interacciones de los BB adrenérgicos.

ALFA-BETABLOQUEANTES

Labetalol

Es un fármaco que bloquea competitivamente los recep-
tores alfa y los beta; este último efecto predomina en dosis 
bajas. Con dosis más altas predomina el efecto alfabloquean-
te, que impide la recaptación de la noradrenalina por la neu-
rona adrenérgica y provoca una intensa vasodilatación.

El labetalol no modifica en exceso la frecuencia ni el 
gasto cardíaco, se absorbe bien por vía oral y sufre un impor-
tante metabolismo de primer paso hepático.

Carvedilol

El carvedilol es un alfa-BB con actividad vasodilatadora 
que actúa bloqueando los receptores beta1, beta2 y alfa; 
esta última acción es la responsable de la vasodilatación. Se 
ha mostrado eficaz como antihipertensivo, ya que produce 
una reducción controlada de la frecuencia cardíaca, tiene 
un riesgo menor de bradicardias sintomáticas, no altera el 
perfil glucémico ni lipídico (a diferencia de los BB), no 
produce frialdad de extremidades ni impotencia y, a dife-
rencia de los alfabloqueantes, no provoca taquicardia refleja 
ni edemas.

El carvedilol alcanza su concentración plasmática máxi-
ma a la hora de su administración, y se elimina fundamen-
talmente por vía biliar. En los ancianos alcanza unos niveles 
plasmáticos superiores en un 50 % y en los cirróticos su 
biodisponibilidad es cuatro veces mayor.

Ha demostrado su utilidad en los pacientes con insufi-
ciencia cardíaca congestiva disminuyendo el riesgo de muer-
te (un 65 %) y de hospitalización (un 27 %) por eventos 
cardiovasculares. Se debe iniciar el tratamiento en esta indi-
cación con dosis muy bajas.

Tabla 2. Efectos adversos e interacciones de los betabloqueantes 
adrenérgicos   

Betabloqueantes adrenérgicos 

Efectos adversos Interacciones 

- Bradicardia
- �Disminución de la tolerancia  

al ejercicio
- Insuficiencia cardíaca congestiva
- Fenómeno de Raynaud
- Trastornos gastrointestinales
- �Trastornos del sueño, 
alucinaciones

- Broncoespasmo
- Depresión
- Discrasias sanguíneas
- Reacciones alérgicas
- Psoriasis pustulosa generalizada
- Pérdida transitoria de la audición
- Lupus inducido por fármacos
- �Positividad de anticuerpos 

antinucleares
- Impotencia
- �Agravamiento de la enfermedad 

vascular periférica
- �Encubrimiento de síntomas de 

hipoglucemia 

• �Aumentan su eficacia:
- �Cimetidina
- Quinidina
- Clorpromazina
- Fluoxetina

• �Disminuyen su eficacia:
- AINE
- Rifampicina
- Nicotina
- Fenobarbital
- Alcohol

• �Los betabloqueantes 
adrenérgicos pueden 
aumentar los niveles  
de teofilina, lidocaína  
y clomipramina

AINE: antiinflamatorio no esteroideo; HDL: lipoproteína de alta densidad.
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BLOQUEANTES DE LOS CANALES DEL 
CALCIO O ANTAGONISTAS DEL CALCIO

Los bloqueantes de los canales del calcio (BCC) constituyen un 
grupo de fármacos heterogéneo ampliamente utilizado en el tra-
tamiento de la HTA, la angina y determinadas arritmias cardíacas.

Los BCC ejercen su acción antihipertensiva mediante la 
reducción de las resistencias periféricas como consecuencia 
de la relajación de la fibra muscular lisa arteriolar. Dicha re-
lajación se produce debido a la disminución del calcio libre 
intracelular en la célula diana tras el bloqueo de los canales 
del calcio tipo L de la membrana celular.

Desde el punto de vista de su estructura química, los 
BCC pueden subdividirse en tres grupos: las fenilalquilaminas 
(cuyo prototipo es el verapamilo), las dihidropiridinas (tipo 
nifedipino) y las benzotiacepinas (cuyo patrón es el diltiazem). 

Los primeros BCC desarrollados presentaban una vida 
media corta, pero actualmente disponemos de formulaciones 
de liberación retardada y se han sintetizado fármacos de ac-
ción prolongada cuyos efectos persisten 24 horas (amlodipino, 
lacidipino o manidipino). 

La selectividad tisular del fármaco determina los efectos 
clínicos deseables e indeseables. Las dihidropiridinas son más 
potentes y selectivas en su acción vascular, mientras que el vera-
pamilo o el diltiazem tienen escasa selectividad, y actúan tanto 
sobre arteriolas como sobre los miocardiocitos y las células del 
tejido de conducción cardíaco. Las dihidropiridinas de primera 
y segunda generación provocan una vasodilatación intensa y rá-
pida y la consiguiente activación de los reflejos baroceptores con 
activación del sistema nervioso simpático y el incremento de la 
frecuencia cardíaca. Las nuevas dihidropiridinas (más vasoselec-
tivas), con inicio de acción gradual y efecto prolongado (como 
el amlodipino, el lercanidipino y el manidipino), mantienen la 
acción hipotensora con baja actividad simpática, de manera que 
se atenúa la taquicardia refleja y el efecto inotropo negativo.

El verapamilo tiene el mayor efecto crono e inotrópico 
negativo. El diltiazem parece tener efectos intermedios, ya que 
origina menor vasodilatación y menos respuesta simpática, y 
presenta actividad cronotropa negativa media e inotropa ne-
gativa escasa. Tanto el verapamilo como el diltiazem influyen 
en la actividad del nodo auriculoventricular. 

El efecto hipotensor de los BCC está asociado a una mejora 
de la vasorrelajación dependiente del endotelio, lo que sugiere 
que no solo son eficaces antihipertensivos, sino que también son 
capaces de mejorar la disfunción endotelial asociada a la HTA a 
través de diferentes mecanismos; de forma indirecta, al reducir la 

acción de agentes vasoactivos como endotelina, angiotensina II y 
tromboxano A2, que pueden participar en la disfunción endote-
lial antagonizando la acción vasodilatadora del óxido nítrico. Por 
otra parte, los BCC pueden aumentar la disponibilidad de óxido 
nítrico actuando sobre su síntesis y disminuyendo su degradación. 

La administración de BCC en pacientes hipertensos con función 
renal normal es capaz de inducir vasodilatación renal y de facilitar la 
diuresis y la natriuresis, sin estimular el sistema renina-angiotensina. 
Diversos estudios indican que los BCC pueden ser renoprotectores, 
retardando la progresión de la insuficiencia renal y de la nefropatía 
diabética. Parte de estos efectos derivan de la reducción de la vaso-
constricción de las arteriolas glomerulares. El efecto natriurético de 
los BCC por acción tubular directa puede también ser beneficioso 
en la corrección del defecto renal en el manejo del sodio.

En todos los ensayos clínicos realizados hasta el momento, 
se ha podido demostrar que los BCC tienen efectos neutros 
sobre el metabolismo hidrocarbonado y lipídico y que no al-
teran los niveles plasmáticos de ácido úrico.

Son útiles en los hipertensos con enfermedad arterial 
periférica y vasculopatía cerebral, tienen propiedades antian-
ginosas y revierten la hipertrofia cardíaca y el remodelado 
vascular. Diversos estudios constatan que podrían retrasar la 
progresión de las lesiones ateroscleróticas. En la tabla 3 se 
expresan sus interacciones y efectos adversos.

Tabla 3. Efectos adversos e interacciones de los antagonistas del 
calcio

Antagonistas del calcio 

Efectos adversos Interacciones 

• �Dihidropiridinas:
- Taquicardia
- �Edemas de extremidades 

inferiores
- Rubor facial
- Cefaleas
- Mareos
- Hipotensión

• �Diltiazen y verapamilo:
- Estreñimiento
- Insuficiencia cardíaca
- Hipotensión
- �Trastorno de la conducción 
auriculoventricular

- Cefaleas
- Mareos
- �Edemas en extremidades 

inferiores
- Bradicardia

• �Aumentan su eficacia:
- Ranitidina (diltiazen)
- �Cimetidina (verapamilo)
- �Zumo de pomelo (efecto 

dihidropiridínico)
• �Disminuyen la eficacia  

del verapamilo:
- Rifampicina
- Fenobarbital
- Fenitoína
- Diclofenaco

• �Disminuyen la eficacia  
del diltiazen:
- Carbamacepina

• �El verapamilo, el diltiazen  
y el nicardipino aumentan  
los niveles de ciclosporina

• �El verapamilo y el diltiazen 
aumentan los niveles de teofilina, 
digoxina, quinidina y sulfonilureas
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INHIBIDORES DE LA ENZIMA CONVERSORA 
DE LA ANGIOTENSINA 

Los inhibidores de la enzima conversora de la angioten-
sina (IECA) son fármacos seguros y eficaces para reducir  
la presión arterial (PA), disminuyen la morbimortalidad en la 
insuficiencia cardíaca y retrasan la progresión de la enferme-
dad renal en pacientes con o sin diabetes.

Los IECA producen un bloqueo competitivo de la enzi-
ma conversora de la angiotensina (enzima que transforma la 
angiotensina I en angiotensina II), de manera que reducen 
los niveles plasmáticos de angiotensina II. Esta reducción ex-
plica su acción hipotensora, ya que la angiotensina II es un 
potente vasoconstrictor arteriovenoso, aumenta el tono sim-
pático y libera vasopresina y aldosterona. Además, la inhibi-
ción de la enzima conversora de la angiotensina impide la 
degradación de las cininas, que son potentes vasodilatadoras 
y aumentan la liberación de prostaglandinas vasodilatadoras 
(E2 y F2) y óxido nítrico. Las cininas son responsables de 
algunas de sus reacciones adversas (tos, reacciones cutáneas o 
angioedema). El óxido nítrico y las prostaglandina son, ade-
más, potentes antiagregantes y exhiben propiedades antimi-
togénicas, con lo que inhiben la proliferación celular.

Diversos metaanálisis demuestran que los IECA tienen un 
efecto superior al del resto de los fármacos para disminuir la 
masa ventricular izquierda para una misma reducción de PA.

Los IECA aumentan el flujo sanguíneo renal, pero no 
modifican la velocidad de filtración glomerular. Además, in-
crementan el coeficiente de filtración glomerular e inhiben 
el crecimiento de las células mesangiales.

Los IECA son los que obtienen mayor reducción de la excre-
ción urinaria de albúmina, tanto en el rango de la microalbúmina 
como en el de la albúmina franca, efecto que depende de la dosis. 
En el estudio MICRO-HOPE, el ramipril ha demostrado ser 
capaz de reducir la microalbúmina en normotensos diabéticos.

El resultado de todos estos efectos es un enlentecimiento 
del progreso del daño renal del paciente hipertenso.

Los IECA no modifican los niveles basales de glucosa ni 
la tolerancia a esta en los diabéticos, pero reducen la resis-
tencia a la insulina y aumentan la captación de glucosa por 
el músculo esquelético, de forma que mejoran el control 
de la glucemia. No modifican el perfil lipídico y a veces 
pueden incluso elevar la concentración de colesterol liga-
do a lipoproteínas de alta densidad. Producen natriuresis y 
disminuyen la excreción renal de potasio contrarrestando la 
hipopotasemia producida por tiazidas y diuréticos de asa.

En pacientes de alto riesgo cardiovascular, mayores de 
55 años y con antecedentes de episodios cardiovasculares o 
diabéticos con algún factor de riesgo añadido, disminuyen la 
morbimortalidad cardiovascular y total incluso en ausencia 
de HTA.

En la tabla 4 se expresan sus interacciones y efectos 
adversos.

ANTAGONISTAS DE LOS RECEPTORES  
DE LA ANGIOTENSINA II

Los antagonistas de los receptores de la angiotensina II (ARA II) 
actúan inhibiendo selectivamente los receptores AT

1
 de la angioten-

sina II. La eficacia de los ARA II es similar a la de otros antihiper-
tensivos y sus efectos son independientes de la edad, el sexo o la raza.

Disminuyen las resistencias vasculares periféricas mante-
niendo, o incluso rebajando, el gasto cardíaco. Reducen nota-
blemente los niveles plasmáticos de aldosterona y catecolaminas.

Desde el punto de vista bioquímico, no alteran los niveles 
plasmáticos de lípidos, glucosa o creatinina.

Respecto al funcionamiento renal, aumentan el flujo de 
sangre sin modificar la filtración glomerular, incrementan el 
volumen de orina y la excreción renal de sodio y disminu-
yen la proteinuria dependiendo de la dosis.

Tienen un excelente perfil de seguridad. La incidencia 
de efectos adversos atribuibles es casi similar a la del placebo. 

Los ARA II están especialmente indicados en hiperten-
sos con diabetes, cardiopatía isquémica, insuficiencia cardía-

Tabla 4. Efectos adversos e interacciones de los inhibidores de la 
enzima conversora de la angiotensina (IECA)

IECA 

Efectos adversos Interacciones 

- Tos
- Hipotensión
- Erupciones cutáneas
- Ageusia
- �Insuficiencia renal aguda 

(estenosis bilateral de las 
arterias renales)

- Icteria colostática
- Edema angioneurótico
- Pancreatitis
- Discrasias sanguíneas
- �Aumento de la 

mortalidad fetal

• �Hiperpotasemia con diuréticos 
ahorradores de potasio o pacientes 
con insuficiencia renal

• Disminuyen su eficacia:
- �Antiinflamatorios no esteroideos
- Antiácidos
- Comida (captopril)

• �Aumentan los niveles de litio
• �Aumentan la sensibilidad de 
alopurinol

• �El propanolol disminuye la 
biodisponibilidad de enalapril y 
lisinopril
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ca, retinopatía y vasculopatía periférica y en pacientes con 
enfermedad pulmonar obstructiva crónica.

Tomando como base los resultados del estudio PRIME 
(IDNT e IRMA 2), se ha establecido la indicación de 
ARA II para el tratamiento de la nefropatía diabética incluso 
en pacientes no hipertensos.

En la tabla 5 podemos ver sus interacciones y efectos 
adversos.

ALFABLOQUEANTES

Actualmente se dispone de un alfabloqueante específi-
co de los receptores alfa

1
 postsinápticos (la doxazosina), que 

produce disminución en las resistencias periféricas. 

Tienen una acción favorable sobre el perfil lipídico, pues 
producen un descenso del colesterol ligado a lipoproteínas de 
baja densidad y de los triglicéridos y un aumento del coleste-
rol ligado a lipoproteínas de alta densidad y mejoran la resis-
tencia a la insulina. No interfieren en los niveles séricos de 
potasio ni de ácido úrico. Una de las indicaciones de estos 
fármacos es la hiperplasia benigna de próstata, que se presen-
ta con frecuencia en los hipertensos de edad avanzada.

Se reservan como fármacos de tercer o cuarto escalón en 
asociación con diuréticos, IECA, ARA II, antagonistas del cal-
cio o BB.

Entre los efectos adversos está la aparición de hipotensión or-
tostática al inicio del tratamiento, que es más frecuente en ancia-
nos y en diabéticos con neuropatía autonómica y que puede re-
sultar peligrosa en coronarios y enfermos con isquemia cerebral. 

En la tabla 6 se expresan sus interacciones y efectos adversos.

HIPOTENSORES CENTRALES

Los agonistas alfa-2 adrenérgicos centrales (clonidina, metil-
dopa y guanfacina) producen disminución del tono simpático 
central y condicionan un efecto inhibitorio sobre las células sim-
páticas del núcleo solitario. Otra nueva familia de antihipertensi-
vos de acción central que actúa específicamente sobre receptores 
localizados en el área rostral ventrolateral del bulbo, donde los 
receptores alfa-2 son menos abundantes, son los agonistas selecti-
vos de los receptores imidazolínicos (rimelnidina y moxonidina). 

La metildopa es el derivado alfametilado de la dopa, pre-
cursor natural de la dopamina y de la noradrenalina. Actual-
mente, se considera que su mecanismo de acción se basa en la 
formación de metilnoradrenalina y de metiladrenalina, que 
actúan no como falsos transmisores, sino como potentes ago-
nistas de los receptores alfaadrenérgicos tipo 2 centrales. Tam-
bién actúa sobre el sistema renina-angiotensina, disminuyendo 
los niveles de renina plasmática. No induce bradicardia y el 
gasto cardíaco apenas se modifica. Es capaz de reducir las de-
mandas miocárdicas de oxígeno e induce regresión de la hi-
pertrofia ventricular izquierda independientemente de los 
cambios de la PA. No altera el flujo plasmático renal, pero 
induce retención sódica. La metildopa no afecta a la sensibili-
dad a la insulina ni al perfil lipídico. En la actualidad se utiliza 
principalmente en el tratamiento de la HTA del embarazo.

La moxonidina es un agonista selectivo de los receptores 
imidazolínicos tipo 1 del área rostral ventrolateral del bulbo 
con menor selectividad sobre los receptores alfa presinápticos, 
con lo que se origina una disminución del tono simpático 
central y se produce una potente vasodilatación arteriovenosa. 
No induce cambios sobre la contractilidad ni en el gasto car-
díaco. La frecuencia cardíaca se mantiene o disminuye leve-
mente y descienden las demandas miocárdicas de oxígeno. Se 
ha observado regresión de la hipertrofia ventricular izquierda 
en hipertensos tratados con moxonidina, al igual que un in-

Tabla 5. Efectos adversos e interacciones de los antagonistas de 
los receptores de la angiotensina II (ARA II)

ARA II 

Efectos adversos Interacciones 

- Astenia
- Cefalea
- Mareo
- �Dolores 

musculoesqueléticos

• �Aumentan su eficacia:
- Diuréticos tiazídicos
- Atenolol

• Disminuyen su eficacia:
- �Fluconazol
- Rifampicina
- Indometacina

• �Pueden aumentar los niveles de litio
• �Pueden aumentar los niveles de 

potasio inducidos por diuréticos 
ahorradores de potasio

Tabla 6. Efectos adversos e interacciones de los alfa-1 bloqueantes

Alfa-1 bloqueantes 

Efectos adversos Interacciones 

- �Hipotensión con las primeras dosis
- Inestabilidad
- Palpitaciones
- Retención hidrosalina
- Cefaleas
- Somnolencia
- Astenia
- Efectos anticolinérgicos
- Priapismo
- Incontinencia urinaria

- �La prazosina 
puede disminuir el 
aclaramiento del 
verapamilo
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cremento de la reserva coronaria. No induce retención hidro-
salina y, en administración crónica, produce un descenso de la 
actividad del eje renina-angiotensina.

Está contraindicada en el embarazo o la lactancia, en pa-
cientes con bradicardia, enfermedad del seno, bloqueo auri-
culoventricular, angina inestable, insuficiencia cardíaca grave 
o insuficiencia renal grave. No modifica el perfil glucémico, 
los parámetros hematológicos o el balance hidroelectrolítico 
y parece influir positivamente en la sensibilidad a la insulina.

Cuando se necesitan tres o más fármacos para alcanzar las 
PA objetivo, es una opción el empleo de alfa2-adrenérgicos 
y de moduladores del receptor de la imidazolina I2.

Sus efectos secundarios e interacciones se expresan en 
la tabla 7.

PUNTOS CLAVE

•	 La reducción de la morbimortalidad cardiovascular 
se relaciona con la magnitud de la reducción de PA y 
no con la clase de antihipertensivo utilizado. 

•	 En la elección del antihipertensivo se tendrá en 
cuenta la presencia de comorbilidades para ajustar el 
tratamiento a cada paciente. 

•	 El control de la HTA es más difícil de lograr en la 
DM; la mayoría de los pacientes incluidos en todos los 
ensayos clínicos recibieron tratamiento combinado. 

•	 Debido al mayor efecto de los inhibidores del siste-
ma renina-angiotensina en la excreción urinaria de 
proteínas, parece razonable que el tratamiento com-
binado incluya un IECA o un ARA II, evitando la 
combinación de ambos. 

•	 Los diuréticos tiazídicos y análogos son útiles y se uti-
lizan frecuentemente en combinación con ARA II. 

•	 Los BCC han mostrado su eficacia, especialmente 
cuando se combinan con un ARA II. 

•	 Los BB, aunque pueden afectar a la sensibilidad in-
sulínica, son útiles para el control de la HTA en tra-
tamiento combinado, en pacientes con cardiopatía 
isquémica o insuficiencia cardíaca. 

•	 Los BB y los diuréticos tiazídicos podrían no conside-
rarse como primera opción porque pueden empeorar 
la resistencia a la insulina y conducir a la necesidad de 
incrementar la dosis o el número de antidiabéticos.

Tabla 7. Efectos adversos e interacciones de los simpaticolíticos 
de acción central

Simpaticolíticos de acción central 

Efectos adversos Interacciones 

- Insomnio
- Cefalea, fiebre
- Sequedad de boca
- Hipotensión ortostática
- Bradicardia

• Aumentan su eficacia:
- �Diuréticos tiazídicos y atenolol

• Disminuyen su eficacia:
- �Fluconazol, rifampicina e 

indometacina
• �Pueden aumentar los niveles de litio
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