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RESUMEN

El papel del rifidn en la hipertensién arterial y la repercusion de
ésta en el primero han sido ilustrados con el clasico «villano y
victima». La hipertension arterial causa dafio renal, las enferme-
dades renales cursan, en general, con cifras elevadas de presién
arterial y el control de la hipertensién constituye la base de la
prevencién primaria y secundaria de la afectacion renal. Todos
estos conceptos se basan en la determinacién clasica de la pre-
sion arterial en la consulta. Sin embargo, esta técnica esta suje-
ta a errores de estimaciéon, fundamentalmente de sobrestima-
cion, de la presion arterial real. La monitorizacién ambulatoria
de la presion arterial constituye en la actualidad un criterio de
referencia en la valoracion no invasiva de la presion arterial. Esta
técnica evita la sobreestimacion de la presion arterial derivada
de la reaccidon de alerta en la consulta (bata blanca), ofrece la
oportunidad de valorar promedios de muchas determinaciones
que se correlacionan con el dafio organico mejor que la toma
casual y permite la evaluacion cuantitativa y cualitativa de la
presion arterial nocturna. En los Ultimos afos se han publicado
diversos estudios con datos especificos que establecen que la re-
lacion de la presion arterial ambulatoria del paciente renal con
las complicaciones de la enfermedad es mas estrecha que la de-
rivada de la presion arterial determinada en la consulta.

Palabras clave: Hipertension. Enfermedad renal crénica. Monitorizacion
ambulatoria. Presion arterial clinica. Sindrome bata blanca.

INTRODUCCION

La relacién entre la presion arterial (PA) y el prondstico vi-
tal individual y colectivo es estrecha, debido a que la eleva-
cién de la PA desde niveles éptimos constituye la principal
causa de muerte debida a la enfermedad cardiovascular. El
impacto en la salud publica de esta relacidn se basa en la
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ABSTRACT

The relationship between hypertension and the kidney has
been classically illustrated by the topic “villain and victim”.
High blood pressure causes renal damage, kidney diseases
cause hypertension, and adequate control of blood
pressure plays a pivotal role in chronic kidney disease
management. These evidences come from studies based
on conventional blood pressure measurement at the clinic
but this technique is limited by a considerable amount of
potential errors. Ambulatory blood pressure monitoring
constitutes now a gold standard in the non-invasive
approach to real blood pressure and related risks.
Ambulatory blood pressure monitoring is the most
effective technique for identifying white-coat
hypertension. Ambulatory blood pressure monitoring
also allows the evaluation of 24-h mean BP levels and
offers a unique method for assessment of nocturnal
blood pressure. Many recent reports have demonstrated
the benefits of ambulatory blood pressure monitoring

in the management of renal patients.

Key words: Hipertension. Chronic kidney failure. Ambularotory
monitoring. Convertional blood pressure. White-coat hypertension.

elevada prevalencia de hipertension arterial (HTA). En Es-
pafla, esta prevalencia en adultos se sitiia entre el 35 y el
40%, y se aproxima al 70% en mayores de 60 afios'. En el
caso concreto de la enfermedad renal crénica (ERC) las re-
laciones entre ésta y la HTA ofrecen multiples vertientes:
1) es probable que la causa dltima de la HTA esencial radi-
que en el rifidn; 2) la HTA produce dafo renal; 3) una de las
principales manifestaciones de la ERC es la HTA, y 4) el
control adecuado de la HTA constituye la base de la preven-
cién primaria y secundaria de la ERC?. Los conocimientos
sobre todos estos hechos se basan mayoritariamente en la
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determinacion de la PA en la consulta o PA casual. Sin em-
bargo, esta técnica se lleva a cabo, en general, de forma
poco fiable y con escaso cumplimiento de las recomenda-
ciones’. En los dltimos afios se ha llamado la atencién acer-
ca de que la medida de la PA sigue basdndose, en la mayo-
ria de los casos, en una técnica decimonodnica sometida a
numerosas imprecisiones®*.

TECNICAS DE MEDIDA DE LA PRESION ARTERIAL

La determinacién de la PA en la prictica clinica diaria se
realiza mediante tres técnicas indirectas no invasivas: 1) la
toma en la consulta (PA clinica o casual); 2) la automedida
domiciliaria de la PA (AMPA), y 3) la monitorizacién ambu-
latoria de la PA (MAPA). En la tabla 1 se expone una com-
paracién de las ventajas e inconvenientes de estas tres técni-
cas’. La presente revision se dedica a la MAPA.

MONITORIZACION AMBULATORIA DE LA PRESION
ARTERIAL (MAPA)

El desarrollo de técnicas de medida de la PA ambulatoria se basa
en las limitaciones de la toma de la PA clinica. La imprecision
de la medida cldsica de la PA tiene tres determinantes funda-
mentales: 1) la PA presenta una variabilidad marcada, de tal for-
ma que la reproducibilidad de una determinacién aislada es es-
casa; 2) existe una reaccién de alerta ante la exploracion en
ambiente sanitario, el denominado «efecto de bata blanca», que
puede conllevar una sobreestimacion de los niveles de PA,y
3) la técnica de medida de la PA mediante esfigmomandmetros
clasicos estd sometida a numerosas fuentes potenciales de error.

Tabla 1. Utilidad de las técnicas de medida de la
presion arterial en la evaluacion de las variables
relacionadas

Variable PA clinica AMPA MAPA
PA real o «verdadera» Dudosa Si Si
PA nocturna No No Si
Ritmo circadiano No No Si
Perfil dipper/no dipper No No Si
Incremento matutino de la PA No Dudosa  Si
Duracion del efecto de los farmacos  No Si Si
Variabilidad de la PA No Dudosa  Si
Coste Minimo Escasa®  Eficaz®

PA: presién arterial, AMPA: automedida de la presion arterial; MAPA:
monitorizacién ambulatoria de la PA.

2 El coste de la AMPA es escaso para el sistema sanitario pues habitualmente se
deriva al paciente. b El coste de la implantacién de la MAPA es elevado, pero
resulta coste/eficaz a corto-medio plazo en relacién fundamentalmente con
ahorro farmacéutico.

Modificada de Pickering et al.>.

La MAPA constituye en la actualidad la técnica de referencia
de la evaluacion no invasiva de la PA. Las indicaciones esta-
blecidas de la MAPA se exponen en la tabla 2¢, aunque la re-
comendacion de un uso mds amplio de la técnica es crecien-
te*’. La superioridad de la PA ambulatoria frente a la PA
clinica como factor predictivo de complicaciones cardiovas-
culares ha sido demostrada tanto en observaciones poblacio-
nales como en estudios con pacientes hipertensos’’®. Los va-
lores umbral de normalidad de la PA ambulatoria en los
distintos periodos de la MAPA se exponen en la tabla 3°.

DISPARIDAD ENTRE PRESION ARTERIAL CLINICA
Y AMBULATORIA

La diferencia entre la PA clinica y la PA constituye una de
las variables ofrecidas por la MAPA de mayor trascenden-
cia clinica y epidemioldgica. Las diferencias de PA entre
las cifras obtenidas en la consulta y las ambulatorias con-
llevan la clasificacién de los pacientes en cuatro grupos,
segtin la PA esté controlada o no con uno u otro sistema de
medida. La HTA clinica aislada o falso mal control en la
consulta (bata blanca) es la entidad consistente en valores

Tabla 2. Indicaciones de monitorizaciéon ambulatoria
de la presién arterial

- Sospecha de HTA clinica aislada («bata blanca»)
- Sospecha de HTA enmascarada

- HTA resistente

- Variabilidad elevada de la PA clinica

- Sospecha de episodios de hipotensién, especialmente en pacientes
mayores y diabéticos

- Valoracion de HTA en el embarazo

HTA: hipertension arterial; PA: presion arterial.
Tomada de Mancia et al.c.

Tabla 3. Valores umbral de presion éptima y normal
en la monitorizacién ambulatoria de la presion
arterial

Periodo PA 6ptima* PA normal*
PA diurna (actividad) <130/80 <135/85
PA nocturna (reposo) <115/65 <120/70
PA 24 horas <125/75 <130/80

PA: presion arterial.
* Valores de PA en mmHg.
Tomada de Pickering et al.®.
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elevados de PA en la consulta y normotensiéon ambulato-
ria. Su prevalencia, dependiendo de la definicién que se
utilice y la poblacién que se evalide, oscila entre el 15 y el
30%°. En pacientes hipertensos con enfermedad renal in-
cluidos en el proyecto CARDIORISC la prevalencia de
este fenémeno (PA clinica =140/90 mmHg y PA ambulato-
ria diurna <135/85 mmHg) fue del 26,6%'. La concordan-
cia entre la PA clinica y la PA ambulatoria en la valoracion
del control o falta de control de la HTA se observa en dos
tercios de los pacientes mientras que en uno de cada tres
casos la PA clinica ocasiona un error de estimacién'. Este
hecho puede tener una trascendencia epidemioldgica muy
significativa pues la estimacién del grado de control de la
HTA en la poblacién puede ser el doble cuando se evalia
mediante MAPA con respecto a la estimacion mediante la
PA casual".

La MAPA también puede descubrir un control aislado en la
consulta o HTA enmascarada (PA clinica <140/90 mmHg y
PA ambulatoria diurna =135/85 mmHg). La prevalencia de
este fendmeno varia notablemente dependiendo de la si-
tuacién que se evalde. Cuando la evaluacion se realiza des-
de la indicacidn cldsica de la MAPA (habitualmente des-
cartar HTA o fenémeno de bata blanca), la mayoria de los
pacientes presentan HTA clinica no controlada y la dispa-
ridad entre PA clinica y PA ambulatoria mas prevalente co-

rresponde a la HTA clinica aislada o «de bata blanca». Sin
embargo, cuando la evaluacién se lleva a cabo en una po-
blacién con un alto grado de control de la PA clinica, la
disparidad entre las cifras clinicas y las ambulatorias mds
frecuente es la HTA enmascarada. En la figura 1 se repre-
sentan estos hallazgos en los pacientes con HTA y enfer-
medad renal del proyecto CARDIORISC (izquierda) y
en una muestra de los pacientes del African American
Study Kidney Disease (AASK)', en los que se realiz6 una
MAPA antes de la aleatorizacién. Como puede observarse,
la disparidad en la clasificacién de los pacientes segun los
niveles de PA clinica y PA ambulatoria varia entre las dos
series con respecto a las prevalencias de HTA clinica ais-
lada y HTA enmascarada pero los porcentajes globales de
concordancia (68,2% en CARDIORISC y 69,6% en el
AASK) o discordancia (31,8 y 30,4%, respectivamente) se
mantienen.

En los ultimos afios algunos andlisis indican que el pro-
noéstico de los pacientes con HTA clinica aislada puede no
ser tan benigno como el comunicado previamente'*'*. En
pacientes con enfermedad renal no existen datos recien-
tes basados en estudios prospectivos del prondstico de los
casos con HTA clinica aislada o fenémeno de «bata blan-
ca». Sin embargo, Kramer et al."” han publicado reciente-
mente una evaluacion transversal de una muestra de 319

PA consulta 933
mmHg 54, 1%
459

26,6%

140/90

243

89
14,1% 5,2%

135/85 PA ambulatoria diurna
mmHg

. HTA clinica aislada «bata blanca» . Control concordante

PA consulta
mmHg
208
33 33,6%
5,3%
140/90
155
25,1%

135/85 PA ambulatoria diurna
mmHg

Falta de control concordante HTA enmascarada

Figura 1. Distribucion de los pacientes con enfermedad renal segun los niveles de presién arterial en la consulta y presion arterial ambulatoria diurna. La
disparidad en la clasificacion de los pacientes tanto controlados como no controlados segun la técnica de medida de la presion arterial afecta a uno de cada
tres casos. Cuando la vision se basa en la indicacién clasica de la MAPA (evaluar la posibilidad de HTA clinica aislada o de «bata blanca») la falta de
concordancia principal deriva de los casos con HTA clinica aislada o de «bata blanca» (datos CARDIORISC)™'". Cuando la visién se basa en una serie con un
grado de control clinico elevado (datos AASK™) la disparidad principal deriva de los casos con HTA enmascarada.

PA: presion arterial; HTA: hipertensién arterial; MAPA: monitorizacion ambulatoria de la presion arterial; AASK: African American Study of Kidney Disease.
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pacientes con diabetes tipo 2 en la que se observo que los
sujetos con HTA de bata blanca (definida por PA clinica
>140/90 mmHg y PA ambulatoria diurna <135/85 mmHg)
presentaron una excrecidn urinaria de albiumina mads ele-
vada que los pacientes normotensos y que la prevalencia
de microalbuminuria y macroalbuminuria fue superior en
los primeros.

PRESION ARTERIAL AMBULATORIA Y PRONOSTICO
EN LA ENFERMEDAD RENAL

Los estudios clésicos sobre la MAPA en la enfermedad re-
nal fueron bdsicos para establecer el concepto de que las
formas de HTA secundaria suelen presentar una atenuacioén
o una abolicién del ritmo circadiano de la PA. Sin embargo,
la elevada prevalencia de un patrén no dipper en la HTA
esencial'® hace que la tendencia actual en este campo sea la
evaluacién prondstica mas que la mera evaluacion de posi-
bilidades diagndsticas.

Se ha demostrado la superioridad de la PA ambulatoria sobre
la PA clinica en cuanto a la valoracién prondstica en todo el
continuum de la enfermedad renal.

En 2002 Lurbe et al.'” publicaron los resultados de una
observacion prospectiva de 75 adolescentes con diabetes
tipo 1 inicialmente normotensos, tanto en consulta como
en la MAPA, y con una excrecién urinaria de albimina
normal. Los pacientes que presentaron una elevacién de
la PA sistélica nocturna con la consiguiente alteracion
del ritmo circadiano (ratio noche/dia >0,9) tuvieron un
aumento del riesgo de desarrollar posteriormente micro-
albuminuria. Esta manifestaciéon de dafio renal inicial se
observd en 10 de los 32 pacientes con alteracion del rit-
mo circadiano en la fase de normoalbuminuria, pero s6lo
se desarroll6 en 4 de los 43 con ritmo circadiano conser-
vado. La PA clinica y la PA ambulatoria diurna fueron
similares en los casos que se mantuvieron con normoal-
buminuria y en los que desarrollaron microalbuminuria.
Los autores concluyeron que el aumento de la PA sist6-
lica nocturna precedi6 al desarrollo de microalbuminu-
ria y que los pacientes que conservaron un patrén circa-
diano normal y, por lo tanto, un mejor control de la PA
nocturna presentaron un riesgo de microalbuminuria un
70% inferior al correspondiente a los que sufrieron de-
terioro del ritmo circadiano de la PA.

Davidson et al."® realizaron un estudio prospectivo con 322
pacientes con funcién renal inicialmente conservada (fil-
trado glomerular estimado mediante la formula de Levey
= 78 ml/min/1,73 m?). Un 57,4% de los sujetos presentd
inicialmente un patrén no dipper, definido por un cociente
noche/dia de PA sistélica >0,90. En los pacientes con per-
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fil dipper no se observé deterioro de la funcién renal en
los 3,2 afios de seguimiento mientras que en los casos no
dipper hubo una disminucién de la funcién renal estimada
del 16%. La incidencia de un aumento >50% en la cifra de
creatinina sérica se observé en dos casos dipper (1,5%) y
en 32 no dipper (17,3%). El deterioro de la funcién renal
se relacion6 con la edad avanzada, la presencia de diabe-
tes, HTA o enfermedad cardiaca, con pardmetros de mal
control metabdlico como una hemoglobina glucosilada
>6,1% o una hipertrigliceridemia =130 mg/dl y con un per-
fil no dipper de la PA sistdlica. La relacidn entre el dete-
rioro de la funcién renal y el perfil circadiano alterado fue
independiente del nivel medio de la PA sistélica durante
las 24 horas.

Agarwal y Andersen han publicado en dos articulos sendos
andlisis sobre el impacto de la PA ambulatoria en la evolu-
cion de la enfermedad renal y en la incidencia de enferme-
dad cardiovascular en una cohorte de 217 pacientes con en-
fermedad renal crénica®®. En estos pacientes de edad
relativamente avanzada (media 67 afios) y con un grado sig-
nificativo de insuficiencia renal (creatinina media 2,0 mg/dl
y filtrado glomerular estimado medio 44,8 ml/min/1,73 m?)
la incidencia de enfermedad renal terminal y de episodios
cardiovasculares en el seguimiento medio de 3,4 afios de-
pendidé notablemente de la PA ambulatoria, tanto desde el
punto de vista cuantitativo (PA sistélica media 24 h 130
mmHg frente a =130 mmHg) como cualitativo (cociente
noche/dia de PA sistdlica en el tercil inferior [<0,93] frente
al tercil medio [0,93-0,99] o en el tercil superior [>0,99]).
El mayor deterioro del perfil circadiano, el denominado
patrén riser, otorgd un peor prondstico. Estas observacio-
nes fueron corroboradas en una publicacion reciente de
Astrup et al.”! acerca del impacto del perfil riser en la
mortalidad. En un seguimiento de mas de 9 afos de pa-
cientes con diabetes tipo 2, la mortalidad en el subgrupo
de casos riser (15%) fue del 88%, mientras que en el res-
to fue del 45%.

PREVALENCIA DE NO DIPPERS Y RISERS
EN LA ENFERMEDAD RENAL

Los datos de estudios recientes corroboran el conoci-
miento cldsico de que el perfil circadiano de la PA empe-
ora a medida que la funcién renal disminuye. Puede es-
tablecerse un paralelismo entre este hecho y lo observado
en la muestra general del proyecto CARDIORISC en la
que se objetiva una relacidn directa entre el nivel de ries-
go cardiovascular y la prevalencia de un ritmo circadiano
alterado'®**. La mayor prevalencia de un patrén no dipper
en los pacientes de mayor riesgo es debida fundamental-
mente al aumento de prevalencia del patrdn riser's. En la
figura 2 se representan las prevalencias de los distintos
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Datos CARDIORISC
n =592
Creatinina >1,5 mg/dl en varones o >1,4 mg/dl en mujeres o proteinuria

. Riser 25,8% . No dipper 46,3% Dipper 27,9%

ASSK Trial
n=617
Creatinina media 2,28 mg/dl

. Riser 39,2% . No dipper 41,0% Dipper 19,8%

Figura 2. Prevalencia de los distintos patrones circadianos en dos series de pacientes hipertensos con enfermedad renal.
Datos CARDIORISC™, datos AASK (African American Study of Kidney Disease)™.

patrones circadianos en dos series de pacientes hiperten-
sos con enfermedad renal. Como puede observarse, en la
serie correspondiente al AASK hay una desviacién hacia
una mayor prevalencia de patrones circadianos alterados
con respecto a la serie de CARDIORISC, probablemente
esto estd relacionado con un grado mds avanzado de en-
fermedad renal'*".

AREAS DE INCERTIDUMBRE

Las principales 4reas de incertidumbre en la relacién de la
PA ambulatoria y la enfermedad renal crénica son dos. Por un
lado, igual que ocurre con otras situaciones de riesgo elevado
como la diabetes o la enfermedad cardiovascular establecida,
se desconocen los valores umbral de PA ambulatoria corres-
pondientes al objetivo de PA clinica <130/80 mmHg. Los va-
lores operativos de PA ambulatoria de 24 horas <130/80
mmHg, PA ambulatoria diurna <135/85 mmHg y PA noc-
turna <120/70 mmHg son validos para el paciente hiper-
tenso no complicado en el que el objetivo de PA clinica es
<140/90 mmHg pero no se dispone de valores similares
para los pacientes en los que se busca una PA clinica
<130/80 mmHg. Un documento reciente de la American
Society of Hypertension23 aboga por unos objetivos de PA
en automedida domiciliaria de la PA entre 125/75 y 130/80
mmHg para estos subgrupos de pacientes de alto riesgo
pero no establece objetivos paralelos para la MAPA. Agar-
wal ha propuesto niveles de PA ambulatoria de 24 horas

Nefrologia 2009;29(Sup. Ext. 5):123-130

<125/75 mmHg, PA ambulatoria diurna <130/85 mmHg y
PA nocturna <110/70 mmHg para pacientes con ERC en
grados anteriores a la necesidad de didlisis24. Otra posibi-
lidad consistiria en utilizar los valores considerados pti-
mos en el documento de la American Heart Association® de
PA ambulatoria de 24 horas <125/75 mmHg, PA ambulato-
ria diurna <130/80 mmHg y PA nocturna <115/65 mmHg
(tabla 3).

Otra drea de incertidumbre bdsica la constituye el hecho
de que se conoce la asociacién epidemioldgica entre la
PA ambulatoria y las complicaciones de la enfermedad
renal crénica, pero no existen datos sobre si el manejo de
los pacientes mediante MAPA conlleva una mejora de su
prondstico cardiorrenal. Seria 16gico que una interven-
cién meramente cuantitativa sobre los niveles de PA am-
bulatoria beneficiase a los pacientes. La incertidumbre
afiadida procede de la posibilidad de que una interven-
cién también cualitativa, no s6lo sobre niveles absolutos
de PA sino también sobre el perfil circadiano, ocasione
un beneficio mayor. En este sentido, existen indicios de
que intervenciones dirigidas a corregir alteraciones en el
ritmo circadiano conlleven un beneficio afadido en va-
riables bdsicas del prondstico renal y cardiovascular,
como la albuminuria y la proteinuria®?**. En todo caso,
desde el punto de vista de la préctica diaria es muy difi-
cil separar el beneficio obtenido con cada intervencioén,
ya que ambas pasan necesariamente por una disminucion
de los niveles de PA nocturna.
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CONCLUSION

La MAPA permite una aproximacion a la PA real y a los ries-
gos relacionados con ésta mds exacta que la derivada de la
PA en la consulta. La prevalencia de alteraciones en la MAPA
en los pacientes con enfermedad renal crénica es muy eleva-
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