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RESUMEN

Fundamento y objetivo: La mayoria de pacientes hiperten-
sos no alcanza los objetivos de control de la presion arterial
(PA), especialmente si son diabéticos. El objetivo del estudio
fue evaluar el porcentaje de control estricto de la PA defini-
da como PA <130/80 mmHg e identificar factores asociados
al mismo en pacientes diabéticos tipo 2 (DM2) tratados en
unidades de nefrologia. Pacientes y método: Estudio obser-
vacional y transversal, en el que se incluyeron 526 pacientes
con DM2 e hipertension arterial (HTA). Se recogieron datos
demogréficos, antropométricos, habitos téxicos, anteceden-
tes de enfermedad cardiovascular (ECV), medidas de PA, fun-
cion renal, control glicémico, perfil lipidico y tratamiento far-
macoldgico, entre otros. Resultados: La edad media (DE) fue
de 66 (10,6) anos, con un 61% de hombres, un 12,8% de fu-
madores, un 39,4% con antecedentes de ECV, un 72% con
hipercolesterolemia, y un 44% con obesidad. El porcentaje
de control estricto de la PA (<130/80 mmHg) fue del 17,5%
(intervalo de confianza [IC] 95%: 14,3-21,0), mientras que un
36,9% tenian la PA por debajo de 140/85 mmHg. Un 71,1%
de pacientes recibia dos o mas tratamientos antihipertensi-
vos. Diversos factores se asociaron con falta de control estric-
to de la PA, de los cuales, tras analisis de regresién logistica,
destacaban los valores de colesterol LDL (odds ratio [OR]
0,55; 1C 95%: 0,41-0,75 para un aumento de 1 DE). Conclu-
siones: En pacientes con DM2 atendidos en unidades de ne-
frologia, el porcentaje del control estricto de la PA es infe-
rior al 20% en la clinica. Los niveles de colesterol parecen ser
el principal factor independiente asociado con el control in-
suficiente de PA en la poblacion estudiada.
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ABSTRACT

Background and objective: Most hypertensive patients do
not reach target blood pressure (BP), especially if they are
diabetic. The objective of the study is to assess the
percentage of tight BP control, defined as BP<130/80mm
Hg and identify factors associated with it in diabetic type 2
(DM2) patients treated in nephrology units. Patients and
methods: Observational and cross-sectional study; we
included 526 patients with DM2 and arterial hypertension
(AHT). We collected data on: demographics, anthropometrics,
harmful habits, history of cardiovascular disease (CVD), blood
pressure, kidney function, glycaemic control, lipid profile,
and drug treatment, among others. Results: The mean age
(SD) was 66 (10.6) years, 61% were male, 12.8% were smokers,
39.4% had a history of CVD, 72% had hypercholesterolemia,
and 44% were obese. Seventeen point five percent of
patients had tight BP control (<130/80mm Hg) (95%
confidence interval [Cl]:14.3-21.0), while 36.9% had BP
below 140/85mm Hg. Seventy-one percent of patients were
prescribed two or more anti-hypertensive treatments.
Several factors are associated with tight BP control not being
achieved, and the logistic regression analysis revealed that
LDL cholesterol levels were significantly associated (odds
ratio [OR] 0.55; 95% CI:0.41-0.75 for one standard deviation
increase). Conclusions: Of the DM2 patients that attended the
nephrology units, less than 20% achieved a tight BP control.
Cholesterol levels seem to be the main factor associated with
unsatisfactory BP control within our study population.

Keywords: Arterial hypertension. Type 2 diabetes mellitus.
Blood pressure. Treatment. Blood pressure control.

INTRODUCCION

La asociacion entre hipertension arterial (HTA) y diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) es bien conocida. Si bien la prevalen-
cia de HTA en la poblacién general se acerca al 30%, en su-
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jetos con DM2 ésta se encuentra entre el 51 y el 93%, en fun-
cion de si existe o no afeccién renal asociada'. Por el contra-
rio, también es conocido que los pacientes con HTA tienen
un riesgo unas 2,4 veces mayor de desarrollar DM2 que los
sujetos que estdn normotensos’. El riesgo cardiovascular que
supone la presencia de HTA o de DM2 estd bien establecido,
y se estima que, globalmente, un 68% de eventos coronarios
se debe a la presencia de una u otra enfermedad’. En un estu-
dio ya clésico, Haffner, et al. demostraron que, en pacientes
con DM2 que no habian sufrido ningtin episodio vascular, el
riesgo de presentar uno a los siete afios se equiparaba al de
un paciente sin diabetes que ya hubiera padecido uno, ya fue-
ra coronario, cerebral o vascular periférico*. Asi, en la pricti-
ca, la presencia de DM2 se considera como un equivalente
coronario en cuanto a la evaluacién del riesgo de futuros even-
tos, hecho confirmado en estudios de seguimiento a mds lar-
go plazo®. Ademds, se sabe que la coexistencia de HTA y
DM2 conlleva un incremento aditivo en el riesgo de compli-
caciones vasculares. Asi, en un estudio de seguimiento a 28
afios se demostré que hombres afectos de HTA y DM2 teni-
an un riesgo un 66% mds elevado de presentar ictus o infarto
de miocardio comparados con hombres afectos tinicamente
de HTA®.

Existen muiltiples estudios que han corroborado los benefi-
cios de la reduccion de la presion arterial (PA) en la preven-
cién de episodios cardiovasculares, tanto en pacientes con
DM?2 como en pacientes no diabéticos’. Uno de los prime-
ros fue el UKPDS38, publicado en 1998, que demostrdé que
el control estricto de la PA en pacientes diabéticos reducia
de forma significativa el riesgo de complicaciones micro-
vasculares y de ictus en un seguimiento a 8,4 afos®. La im-
portancia del control de la HTA en los pacientes con DM?2
viene reforzada por la demostracién reciente de la necesi-
dad de mantener el control de la PA a lo largo del segui-
miento del paciente. Asi, Holman, et al. realizaron un segui-
miento a 10 afios de los pacientes que habian concluido el
ensayo UKPDS 38 mencionado y observaron que la diferen-
cia de PA entre los dos grupos desaparecia a los dos afios de
finalizado el estudio, con la consiguiente pérdida en el bene-
ficio del riesgo obtenido’.

A pesar de estas observaciones, es conocido que el control de la
PA a cifras 6ptimas se consigue en menos de un 30% de pa-
cientes con HTA, aun cuando mas del 60% de estos pacien-
tes reciben tratamiento antihipertensivo’'. Estos porcentajes
de control adecuado son aun inferiores cuando se analizan
diversas poblaciones de riesgo. Asi, en pacientes con DM2,
dicho control (130/85 mmHg en los estudios) gira alrededor
del 13%, tanto en atencién primaria" como en unidades de
HTA. Estudios observacionales y ensayos clinicos han pues-
to de manifiesto que el mal control de la PA sistélica (PAS)
es el principal responsable de los bajos porcentajes de HTA
controlada’™, y este aspecto es especialmente relevante en la
poblacion diabética, en la que la presion de pulso suele ser
elevada. Los motivos causantes del mal control de la PA en
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la poblacién hipertensa no se conocen bien y pueden ser mul-
tiples, implicando seguramente factores relacionados con el
paciente (cumplimiento, comorbilidades), el médico (acti-
tud), la medida de la PA, el 4mbito (atencion primaria, hospi-
tales), entre otros. La mayoria de estudios no analiza de for-
ma global los aspectos posibles que pueden influir en el
control de la PA.

El objetivo principal del presente estudio fue estimar la pre-
valencia del control estricto de la PA (PA <130/80 mmHg) en
pacientes con HTA y DM2, atendidos en unidades hospitala-
rias de nefrologia espaiiolas. Los objetivos secundarios fue-
ron describir la frecuencia con que la falta de control estricto
se debe a mal control de la PAS, a mal control de la PA dias-
télica (PAD) o a ambas, e investigar los factores asociados
con el buen control de la PA.

PACIENTES Y METODO
Diseno del estudio

Se invitd a 60 nefrélogos de todo el 4mbito nacional a parti-
cipar en un estudio planteado como observacional, transver-
sal y multicéntrico. Se les facilité informacién sobre los ob-
jetivos y justificacion del estudio, asi como sobre la forma de
inscribirse y participar en él, mediante inscripcién en una di-
reccién web preparada a tal efecto, tras lo cual, el médico de-
bia seleccionar a los 10 primeros pacientes que cumplieran
los criterios de seleccidn (v. «Participantes») y que hubieran
acudido de forma consecutiva a su consulta tras su aceptacion
a participar en el estudio. Al ser un estudio de naturaleza
transversal, se recogieron los datos mds recientes de cada pa-
ciente, sin realizar ningtn tipo de seguimiento prospectivo.
El estudio fue monitorizado on-line para asegurar la correcta
inclusién de los datos.

Participantes

Se seleccionaron pacientes con diagnéstico clinico de HTA"
y de DM2'¢ diagnosticados con los criterios que establecen
las guias vigentes, de edad superior o igual a 18 afios y que
hubieran ofrecido su consentimiento informado por escrito.
No se incluyeron pacientes que presentasen incapacidad fisi-
ca o mental para dar su consentimiento, o que participasen en
otras investigaciones clinicas que pudieran interferir con el
presente estudio. El estudio fue aprobado por el Comité Eti-
co de Investigacion Clinica del Hospital Clinic de Barcelona

Variables registradas

De cada uno de los pacientes seleccionados se registraron los
datos demograficos edad, sexo, indice de masa corporal
(IMC), perimetro de cintura, perimetro braquial, tabaquismo,
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enolismo, antecedentes de eventos cardiovasculares (ECV),
creatinina sérica, filtrado glomerular (FG) estimado, cociente
albimina/creatinina en orina (A/C ), colesterol total, coleste-
rol-HDL y colesterol-LDL, triglicéridos, glucemia basal, he-
moglobina glicosilada (HbA ), realizacion de monitorizacién
ambulatoria de la presion arterial (MAPA) en el dltimo afio,
realizacion de automedida domiciliaria de la presion arterial
(AMPA) en los ultimos 6 meses, tiempo desde el diagndstico
de HTA, de la DM y de la hipercolesterolemia, nimero de
farmacos administrados para el tratamiento de la HTA, uso
de inhibidores de la enzima de conversion de la angiotensina
(IECA) y/o de antagonistas de los receptores de la angioten-
sina II (ARA-II), cumplimiento del tratamiento farmacolégi-
co de la HTA, realizacién de consejo dietético para la HTA,
la DM2 o la hipercolesterolemia, realizacién de ejercicio fi-
sico habitual, tratamiento concomitante con psicofdrmacos,
antiinflamatorios no esteroideos (AINE), simpaticomiméti-
cos, antiagregantes plaquetarios, nimero de medidas de la
PA, y horas transcurridas desde la dltima toma del tratamien-
to para la HTA. Los pardmetros clinicos (hipercolesterolemia,
diabetes, enfermedad cardiovascular o PA clinica) se definie-
ron de acuerdo a las gufas de la Sociedad Europea de Hiper-
tensién y la Asociacién Americana de Diabetes™'°. La medi-
cién de la PA fue realizada de acuerdo con las técnicas
estdndar descritas en la bibliografia médica>". Se defini6
como buen control estricto de la PA una PAS <130 mmHg y
una PAD <80 mmHg tomando como referencia las gufas de
HTA en vigor en el momento de la realizacién del estudio'.
Ademads, dada la revision critica reciente sobre estas reco-
mendaciones establecidas durante afios', se calcul6 el por-
centaje de control menos estricto de PA (<140/85 mmHg). A
partir de la creatinina sérica se estimé el FG mediante la ecua-
cién del MDRD, y se defini6 insuficiencia renal como un FG
<60 ml/min /1,73 m?.

Ademds, se solicit6 a todos los investigadores que completa-
ran un detallado cuestionario acerca de la practica médica ha-
bitual, con especial referencia a la sistemética utilizada en
cuanto a medida de la PA, evaluacidn del estilo de vida y me-
didas higiénico-dietéticas, asi como las recomendaciones da-
das a los pacientes y seguimiento de éstas.

Analisis estadistico

El tamafio de la muestra se determiné en 600 pacientes para
garantizar una precision de la estimacién de la prevalencia de
buen control estricto de la PA de + 3,5% (intervalo de con-
fianza [IC] 95% de amplitud 7%), suponiendo que dicha pre-
valencia fuera del 25%. Al concluir los tres meses previstos
para la inclusién de pacientes, e incluyendo 526, se finalizé
el estudio por considerarse que el tamafio de la muestra al-
canzado permitirfa realizar una estimacién lo suficientemen-
te precisa. Todos los andlisis se realizaron con todos los pa-
cientes validos (los que cumplian los criterios de seleccion y
disponian de los datos necesarios para evaluar el objetivo
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principal), en funcién de los datos disponibles, sin emplear
técnicas de sustitucion de datos faltantes. La estimacién de
las prevalencias del buen control de la PA se realiz6 calcu-
lando el IC 95% mediante la aproximacién normal. Se es-
timé la prevalencia del buen control estricto de la PA (PAS
<130 mmHg y PAD <80 mmHg), del buen control de la
PAS y del buen control de la PAD, segin las mediciones
clinicas de la PA.

Para identificar factores asociados con el control de la PA se
realizé un andlisis de regresion logistica. En primer lugar, se
analiz6 la asociacion mediante modelos de una sola variable.
En segundo lugar, se ajust6 un modelo multivariante en el
que se inclufan todas aquellas variables que presentaron una
grado de significacién p <0,25 en el correspondiente modelo
univariante. Por tltimo, partiendo de este modelo, se utilizé
un procedimiento de seleccién paso a paso (Stepwise) con
probabilidades de entrada y de salida de 0,05.

Los factores considerados inicialmente fueron los si-
guientes: edad, sexo, IMC, perimetro de cintura, perime-
tro braquial, tabaquismo, enolismo, antecedentes de ECV,
creatinina sérica, FG estimado, A/C_, colesterol total, co-
lesterol-HDL y colesterol-LDL, triglicéridos, glucemia
basal, HbA c, tiempo desde el diagndstico de HTA, la DM
y la hipercolesterolemia, nimero de firmacos administra-
dos para el tratamiento de la HTA, uso de IECA y/o ARA-
I, cumplimiento del tratamiento farmacoldégico de la
HTA, realizacién de consejo dietético para la HTA, la
DM2 o la hipercolesterolemia, realizacién de ejercicio fi-
sico habitual, tratamiento concomitante con psicofarma-
cos, AINE, simpaticomiméticos, antiagregantes plaqueta-
rios, nimero de medidas de la PA, y horas transcurridas
desde la tltima toma del tratamiento para la HTA. El ajus-
te global de los modelos se juzgd mediante la prueba de
Hosmer-Lemeshow, y la significacion (bilateral) de los
términos mediante el estadistico de Wald. Todos los ana-
lisis estadisticos se realizaron mediante el paquete esta-
distico SAS® para Windows versién 9.1.

RESULTADOS
Caracteristicas de los pacientes

Cincuenta y cinco médicos incluyeron a un total de 526 pa-
cientes durante los meses de abril a julio de 2008, de los
cuales seis fueron considerados como no véalidos por in-
cumplir algun criterio de seleccion, y 520 (98,9%) fueron
incluidos en el andlisis.

En la tabla 1 se exponen las caracteristicas clinicas de los
pacientes incluidos en el estudio. La edad media fue supe-
rior a los 65 afios de edad y habia un predominio de hom-
bres. Los pacientes tenfan una media superior a 10 afios en-
tre el diagnéstico de la DM2 o la HTA y la inclusién en el
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estudio. En cuanto a las medidas higiénico-dietéticas, 330
pacientes (63,4%) habian recibido consejo dietético sobre
dieta hiposddica, 455 (87,5%) consejo dietético sobre dieta
para DM2, y 55 (10,5%) consejo dietético sobre dieta para
dislipemia (DLP).

Prevalencia del buen control de la presién arterial

El control estricto de la PA clinica (<130/80 mmHg) se ob-
servo en 91/520 casos, lo que representa un 17,5% (IC 95%:
14,3-21,0) de la muestra. El control estricto de la PAS se ob-
servé en 110/520 casos, lo que supone un 21,2% (IC 95%:
17,7-24, 9) de la muestra, y el control estricto de la PAD se
observé en 281/520 casos, lo que supone un 54,0% (IC 95%:
49,6-58 4).

Las caracteristicas clinicas de los pacientes con control es-
tricto de PA comparadas con las de los que no alcanzaban el
control estricto de PA se exponen en la tabla 2.

Recientemente, se han puesto en duda las recomenda-
ciones de control estricto de PA en los pacientes con
DM2, por la falta de evidencia clinica clara'. Aunque
el objetivo del estudio fue analizar las variables asocia-
das con la falta de control estricto de la PA, se evalud
también el grado de control menos estricto de la PA.
Asi, el control de la PA clinica (<140/85 mmHg) se ob-
servo en 180/520 casos, lo que representa un 36,92%
(IC 95%: 32,76-41,23) de la muestra. El control de la
PAS se observé en 211/520 casos, lo que supone un
40,58% (IC 95%: 36,32-44,94), y el control de la PAD
se observd en 365/520 casos, un 70,19% (IC 95%:
66,06-74,1) de la muestra.

Asociacion entre el control estricto de la presion
arterial y algunos factores predictivos

Los resultados principales de los andlisis de regresion lo-
gistica realizados se recogen en la tabla 3. En dicha tabla
se incluyen todas las variables que proporcionaron un gra-
do de significacién p <0,25 en los modelos de una sola va-
riable (las restantes variables consideradas que no se inclu-
yen en la tabla mostraron un grado de significacién p
>0,25). Las siguientes variables mostraron una asociacion
estadisticamente significativa (p <0,05) con el control de
la PA (tabla 3, modelos de una variable): los antecedentes
de ECV (p <0,001), el FG (p = 0,019), el colesterol-LDL (p
<0,001), el tratamiento con IECA y/o ARA-II (p = 0,003),
asi como el colesterol total (no expuesto en la tabla). Dado
que la variable dependiente era el buen control estricto de la
PA, valores de odds ratio [OR] >1 reflejan una mayor fre-
cuencia de control de la PA, y valores de OR <1 reflejan una
menor frecuencia de control de PA. En consecuencia, los OR
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de las variables antes mencionadas indican que los antece-
dentes de ECV (OR = 2,19) se asociaron a una mayor fre-
cuencia de buen control de PA. Contrariamente, los valores
de FG (OR = 0,74 para un aumento de 1 DE) o de coleste-
rol-LDL (OR = 0,52 para un aumento de 1 DE) y la utiliza-
cién de IECA y/o ARA-II (OR = 0,39), se asocian con una
menor frecuencia de control de la PA.

Al incluir todas las variables en un modelo de regresién lo-
gistica multivariante se consiguid un buen ajuste global (c* de
Hosmer-Lemeshow = 9,81; grados de libertad [gdl] = 8; p =
0,279). Segtin los resultados de este ajuste (tabla 3, modelo
multivariante), el FG y el colesterol-LDL presentan una aso-
ciacién estadisticamente significativa (p <0,05). Al utilizar un
procedimiento de seleccioén paso a paso, se mantuvo la signi-
ficacién del colesterol-LDL y del FG (p <0,001). La OR co-
rrespondiente a un aumento de 1 DE en el colesterol-LDL es
0,55 (0,41-0,75). Esto implica que a mayor valor de coleste-
rol-LDL menor es la probabilidad de control de la PA'y que a
mayor valor de FG, menor probabilidad de control de la PA.
La PAS y la PAD medias resultaron superiores en los pacien-
tes con LDL >100 mg/dl que en pacientes con LDL <100
mg/dl (test de la t, p <0,001) (datos no mostrados). No obs-
tante, en los pacientes con LDL >100 mg/dl, no se detectaron
diferencias significativas en las medias de PAS o PAD consi-
derando el uso o no de estatinas (datos no mostrados). En
cuanto al FG, un 84,8% de los pacientes con antecedentes de
ECYV tenia valores de FG menores a 60 ml/min/1,73 m?, mien-
tras que esto ocurria en un 68,1% entre los que no tenian ECV
(OR =0,38; IC 95%: 0,24-0,60).

DISCUSION

En este estudio hemos constatado que en una muestra de pa-
cientes afectos de HTA y DM2 atendidos en consultas hospi-
talarias de nefrologia en Espaia, el porcentaje de control es-
tricto de la PA clinica (<130/80 mmHg) es del 17,5%. En el
andlisis univariante, diversos factores se asociaron con el gra-
do de control de la PA, como fueron la presencia de ECV, el
FG, el tratamiento con inhibidores del sistema renina-angio-
tensina, la hipercolesterolemia y el tratamiento concomitante
con AINE. No obstante, en el analisis multivariante, Unica-
mente el colesterol-LDL y la tasa de filtracién glomerular se
asociaron con un mal control de la PA. La prevalencia de
buen control de PA en el presente estudio es algo superior nu-
méricamente a la hallada en estudios previos realizados en
Espaiia tanto en atencién primaria" como en unidades de
HTA", donde resulté ser del 12,2% y del 13%, respectiva-
mente, aun mds cuando el criterio de control de PA era
<130/85 mmHg en estos casos. Por el contrario, un estudio
reciente de evaluacién del cumplimiento de las gufas de tra-
tamiento global de la DM2 en unidades de nefrologia en Ca-
talunya® observé una tasa de control de la PA del 21,8%, aun-
que en este estudio el criterio de control era una PA <130/80
mmHg. Respecto a la tasa de control en otros paises, en al-
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas de los pacientes estudiados

Panel item Valores Casos validos (n = 520 o inferior)
Datos antropométricos Edad (afios) Media (DE) 66,2 (10,6)
Sexo (hombres) N (%) 319 (61,3)
IMC (kg/m?) Media (DE) 29,7 (5,0)
Perimetro cintura (cm) Media (DE) 104,1 (13,7)
Perimetro braquial (cm) Media (DE) 32,6 (5,2)
Caracteristicas de las enfermedades Hipercolesterolemia (DLP) N (%) 375 (72,1)
Anos desde diagnostico HTA Media (DE) 12,9 (9,6)
Afios desde diagnoéstico DM2 Media (DE) 12,5(9,9)
Afos desde diagnostico DLP Media (DE) 8,6 (6,4)
Otra historia clinica Fumador actual N (%) 67 (12,8)
Enolismo habitual N (%) 17 (3,2)
Enfermedad cardiovascular previa N (%) 205 (39,4)
Medida de la presion arterial PAS (mmHg) Media (DE) 144,4 (21,1)
PAD (mmHg) Media (DE) 76,7 (12,3)
Frecuencia cardiaca (Ipm) Media (DE) 74,6 (11,4)
N.° de determinaciones por visita Media (DE) 2,2 (1,1)
Mediciones de la DM2 Glucemia basal (mg/dl) Media (DE) 147,5 (47,1)
HbA, (%) Media (DE) 7,0(1,3)
Mediciones de lipidos Colesterol total (mg/dl) Media (DE) 186,1 (43,8)
Triglicéridos (mg/dl) Media (DE) 167,3 (107,8)
cLDL (mg/dl) Media (DE) 110,1 (37,7)
cHDL (mg/dl) Media (DE) 47,1 (14,9)
Mediciones de la funcién renal Creatinina sérica (mg/dl) Media (DE) 2,2(7,0)
eFG (ml/min/1,73 m?) Media (DE) 44,9 (24,7)
Albumina/creatinina en orina (mg/g) Mediana (RIC) 35,8 (173)
Tratamiento anti-HTA IECA y/o ARA-II N (%) 468 (90,0)
Tres 0 mas farmacos anti-HTA N (%) 186 (35,5)
Tratamiento anti-DM2 Insulina N (%) 236 (45,3)
Tratamiento anti-DLP (sobre los pacientes con DLP) Estatinas N (%) 312 (60,0)
Otros tratamientos crénicos AINE N (%) 36 (6,9)
Simpaticomiméticos N (%) 2(0,3)
Antiagregantes plaquetarios N (%) 352 (67,6)

DM2: diabetes mellitus tipo 2; HTA: hipertension arterial; DLP: dislipemia; IMC: indice de masa corporal; PA: presién arterial; PAS: presion arterial
sistolica; PAD: presion arterial diastélica; HbA, : hemoglobina glicosilada; cLDL: colesterol-LDL; cHDL: colesterol-HDL; eFG: filtrado glomerular
estimado; IECA: inhibidores de la enzima de conversién de la angiotensina; ARA-Il: antagonistas de los receptores de la angiotensina-Il;

AINE: antiinflamatorios no esteroideos; DE: desviacion estandar; RIC: rango intercuartilico; N: nimero; lpm: latidos por minuto.

gunos estudios epidemioldgicos observacionales se han obje-
tivado tasas algo mejores de control de la PA en diabéticos.
Asf, un trabajo realizado en Estados Unidos mostr6 un 31,4%
de control de PA <130/80 mmHg?*'. En cuanto al control ais-
lado de PAS y de PAD, respectivamente, en estudios de in-
tervencion prospectivos en pacientes diabéticos, el control de
la PAS (objetivo: <130 mmHg) no se ha conseguido en nin-
guno de ellos, mientras que el objetivo de PAD (<80 mmHg)
se ha logrado en la mitad de éstos. Asi pues, el porcentaje de
pacientes diabéticos con control de PAD <80 mmHg en nues-
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tro estudio (54%) fue similar al de los ensayos clinicos. La
falta de evidencia del beneficio claro de reducir la PAS por
debajo de 130 mmHg en pacientes con DM2, junto con el
andlisis de que en ningtin ensayo clinico de pacientes hiper-
tensos con DM?2 realmente se alcanzara ese nivel de PAS?%,
ha motivado una revision de las guias europeas de hiperten-
sién, cuestionando este objetivo hasta que no haya una evi-
dencia a su favor”. Mientras no haya mds evidencia, se reco-
mienda en general un control de PA por debajo de 140/85
mmHg en todos los hipertensos. Posteriormente, los resulta-
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas de los pacientes estudiados en funcion del grado de control de la presion arterial

Panel item Valores Con la PA Sin la PA
controlada controlada
(n=91) (n = 429)
Caracteristicas de las enfermedades Hipercolesterolemia (DLP) N (%) 61 (67,0) 314 (73,2)
Otra historia clinica Fumador actual N (%) 9(9,9) 58 (13,5)
Enolismo habitual N (%) 4 (4.5) 13 (3,0)
Enfermedad cardiovascular previa N (%) 50 (55,5) 155 (36,3)
Caracteristicas de la medicion de la PA PAS/PAD (mmHg) Media (DE) 117,8 (8,8) 150,1 (18,4)
PAD (mmHg) Media (DE) 64,8 (7,9) 80,0 (18,1)
Frecuencia cardiaca (Ipm) Media (DE) 75,3 (11,5) 74,5 (11,4)
N.° de determinaciones por visita Media (DE) 2,2 (1,0) 2,2 (1,0)
Mediciones de la DM2 Glucemia basal (mg/dl) Media (DE) 142,6 (52,3) 148,5 (45,9)
HbA, (%) Media (DE) 6,8 (1,4) 7,0(1,3)
Mediciones de la DLP Colesterol total (mg/dl) Media (DE) 163,8 (44,3) 190,7 (42,2)
Triglicéridos (mg/dl) Media (DE) 146,6 (69,0) 171,6 (113,7)
cLDL (mg/dl) Media (DE) 92,5 (35,1) 113,6 (37,3)
cHDL (mg/dl) Media (DE) 44,6 (15,9) 47,6 (14,7)
Mediciones de la funcién renal Creatinina sérica (mg/dl) Media (DE) 3(2,1) 2 (7,6)
eFG (ml/min/1,73 m?) Media (DE) 39,1 (26,3) 46,0 (24,3)
Albumina/creatinina en orina (mg/g) Mediana (RIC) 35,7 (214,0) 37,1 (162,7)
Tratamiento antihipertensivo IECA y/o ARA-II N (%) 74 (81,3) 394 (91,8)
Politerapia N (%) 62 (68,1) 307 (71,6)
Tratamiento antidiabético Insulina N (%) 50 (55,0) 186 (43,3)
Tratamiento hipolipemiante (en pacientes con DLP) Estatinas N (%) 50 (55,0) 262 (61,1)
Otros tratamientos crénicos AINE N (%) 1(1,1) 35(8,2)
Simpaticomiméticos N (%) 1(1,1) 1(0,2)
Antiagregantes plaquetarios N (%) 62 (68,1) 290 (67,9)

DM2: diabetes mellitus tipo 2; DLP: dislipemia; PA: presion arterial; PAS: presion arterial sistolica; PAD: presion arterial diastolica; HbA, : hemoglobina
glicosilada; cLDL: colesterol-LDL; cHDL: colesterol-HDL; eFG: filtrado glomerular estimado; IECA: inhibidores de la enzima de conversion de la
angiotensina; ARA-II: antagonistas de los receptores de la angiotensina-Il; AINE: antiinflamatorios no esteroideos; DE: desviacion estandar; RIC: rango

intercuartilico; N: nimero; Ipm: latidos por minuto.

dos del estudio ACCORD?, en el que se demuestra que no
hay beneficio en la variable principal de morbimortalidad
cardiovascular con control de la PAS <140 mmHg frente a
<120 mmHg en mds de 4.000 pacientes con DM2, ha reafir-
mado la idea de que los niveles de control estricto de PA re-
comendados hasta ahora, y que son tan dificiles de conseguir,
probablemente no sean necesarios. Seguramente hardn falta
mds estudios para dilucidar este aspecto clinico tan relevan-
te. El objetivo de nuestro estudio fue el andlisis de los facto-
res asociados con un control estricto de la PA, recomendacion
vigente en el momento del disefio y la realizacion del estu-
dio. No obstante, dado el cambio de opinién de los expertos
en este aspecto, también analizamos la tasa de control menos
estricto en nuestra muestra. As{, un 36,9% de pacientes tenia
un control <140/85 mmHg, mientras que un 40% lo tenia de
la PAS y un 70% de la PAD. Estas tasas de control se acer-
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can mucho a las que tiene la poblacién hipertensa en gene-
ral”?, lo que sugiere que el mal control histdrico atribuido a la
DM2 es en parte debido a unos objetivos terapéuticos dema-
siado estrictos y probablemente no justificados.

Respecto a la utilizacién de farmacos antihipertensivos, en el
estudio UKPDS 38, en el que se establecié un objetivo de
buen control de PA <150/85 mmHg, se observé que un 29%
de los pacientes estaban siendo tratados con tres o mas far-
macos antihipertensivos®. En el presente estudio, con unos
objetivos de PA vigentes de <130/80 mmHg, s6lo un 35% de
pacientes estaba siendo tratado con tres o mas farmacos, lo
que en cierto modo sugiere que una causa de este mal control
podria ser el infratratamiento. Aun cuando en la mayoria de
ensayos clinicos los pacientes diabéticos suelen precisar tres
o mds farmacos asociados para alcanzar los objetivos de PA,
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Tabla 3. Variables que influyen en el buen control de la presion arterial segun el analisis de regresion logistica

Modelos de una variable

Modelo multivariante? Modelo final®

Variable p OR (IC 95)¢ p OR (IC 95)¢ p OR (IC 95)
Edad (afos) 0,091 1,23 (0,97 a 1,56) 0,979 1,00 (0,68 a 1,47) - -
Perimetro braquial (cm) 0,073 0,80 (0,62 a 1,02) 0,511 0,89 (0,62 a 1,26) - -
Tabaquismo 0,122 (2 g/dl) 0,273 (2 gdl) - -
Enfermedad CV 0,001¢ 2,19 (1,38 a 3,47) 0,965 1,02 (0,46 a 2,23) - -

FG (ml/min/1,73 m?) 0,019¢ 0,74 (0,58 a 0,95) 0,023¢ 0,63 (0,42 a 0,94) 0,023¢ 0,72 (0,54 a 0,96)
cLDL (mg/dl) <0,001¢ 0,52 (0,39 a 0,70) 0,005¢ 0,55 (0,36 a 0,84) <0,001¢ 0,55 (0,41 a 0,75)
HbA (%) 0,192 0,85 (0,66 a 1,09) 0,436 1,15 (0,81 a 1,64) - -
Evolucién DM (afnos) 0,212 1,15 (0,92 a 1,43) 0,508 0,88 (0,61a1,32) - -

IECA y/o ARA-II 0,003d 0,39 (0,21 a0,73) 0,549 0,72 (0,24 a 2,11) - -
Consejo dietético DM 0,138 2,49 (0,75 a 8,31) 0,304 3,21 (0,34 a 29,85) - -
Consejo dietético DLP 0,123 2,14 (0,81 a 5,61) 0,579 0,71 (0,21 a 2,40) - -
Ejercicio fisico regular 0,156 1,58 (0,84 a 2,97) 0,159 2,29 (0,72 a 7,30) - -

Variable dependiente: buen control estricto de la PA (PAS <130 mmHg y PAD <80 mmHg).
p: grado de significacion del estadistico de Wald para el efecto. OR (IC 95): odds ratio (intervalo de confianza del 95%).
* Forzando la inclusién de todas las variables con p <0,25 en el correspondiente modelo univariante (excepto AINE, para conseguir un ajuste adecuado).

Bondad de ajuste (Hosmer-Lemeshow): ¢ = 12,135; gdl = 8; p = 0,145.

® Seleccién paso a paso, con probabilidades de entrada y de salida de 0,05. Bondad de ajuste (Hosmer-Lemeshow): ¢2 = 4,875; gdl = 8; p = 0,771.
< En el caso de variables continuas, la OR corresponde a un aumento de una desviacion estandar.

4 Significativo (p <0,05).

DM: diabetes mellitus; DLP: dislipemia; CV: cardiovascular; HbA, : hemoglobina glicosilada; cHDL: colesterol-HDL; FG: filtrado glomerular; IECA: inhibido-
res de la enzima de conversién de la angiotensina; ARA-II: antagonistas de los receptores del angiotensina-Il.

concretamente un promedio de 3,2 foirmacos segin Bakris, et
al.*, la implementacion del tratamiento intenso en la préctica
clinica parece no lograrse a la vista de los resultados que aqui
presentamos. Aunque el andlisis univariante demostré una peor
tasa de control en pacientes tratados con IECA o con ARA-II,
creemos que este hallazgo debe ser interpretado con cautela.
En primer lugar, porque mas de 90% de los pacientes estaban
siendo tratados con estos farmacos. En segundo lugar, no dis-
ponemos de informacién sobre las dosis recibidas de estos fér-
macos, lo que hace dificil la interpretacién. Finalmente, esta
asociacion no se observa en el modelo multivariante.

La asociacién que observamos entre la tasa de FG y el con-
trol de la PA es en principio en la direccién opuesta a la es-
perada. Aunque analizado de diferente manera, el estudio
CLUE demostrd una tasa de control de PA mds baja (12%)
en pacientes con insuficiencia renal (definida por una creati-
nina > 1,4-1,5 mg/dl, dependiendo del sexo), comparado con
la muestra general (42%)". En este sentido, hay que tener en
cuenta que los limites de control eran estrictos (<130/80
mmHg) cuando se consideraba insuficiencia renal. En el es-
tudio mds importante realizado en Espafia sobre el control
de la PA en pacientes con insuficiencia renal, el estudio CO-
PARENAL®, la tasa de control de PA (<130/80 mmHg) fue
baja (17%), pero no se observaron diferencias en la cifra de
creatinina sérica o en el aclaramiento de creatinina entre los
grupos con control éptimo de PA o sin control 6ptimo. En
nuestro estudio, aunque estadisticamente se observd una aso-
ciacion significativa con la tasa de FG, creemos que la dife-
rencia numérica de 7 ml/min tiene escasa relevancia clinica
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para considerarla como causa de buen o mal control. En
nuestra muestra, habia una asociacion entre tasa de FG <60
ml/min y presencia de enfermedad cardiovascular. La aso-
ciacion entre FG y control de la PA dejaba de ser significati-
va cuando se evaluaba en cada categoria de ECV (datos no
mostrados). Aunque es meramente especulativo, también se
podria pensar que los pacientes con tasa de FG mas baja (lo
mismo que con los que tienen mds enfermedad cardiovascu-
lar) podrian provocar mds atencidn en el médico de cara a
un mejor control de PA. Por otra parte, en el estudio COPA-
RENAL se observé una asociacidn entre mal control de la
PA con la magnitud de la proteinuria. En nuestro estudio, no
se hallg esta relacion, en parte porque la magnitud de la pro-
teinuria en nuestros pacientes (mediana albimina/creatinina
de 36 mg/g, media de 200 mg/g) era baja, probablemente de-
bido a que predominaban en la muestra pacientes con nefro-
esclerosis frente a nefropatia diabética y todos ellos bajo tra-
tamiento antihipertensivo.

Ademads, los resultados de los andlisis de regresion logistica
multivariante muestran una menor frecuencia de control de
la PA de forma independiente con valores elevados de co-
lesterol-LDL. Esta asociacion coincide con la observada en
otros estudios sobre control de PA realizados en Espaiia,
tanto en atencidn primaria (PRESCAP)*, como en el estu-
dio COPARENAL, mencionado anteriormente®. La asocia-
cién entre dislipemia y HTA es bien conocida. La hiperco-
lesterolemia se asocia con disfuncion endotelial, tanto en
modelos animales como en humanos® y parece que en su
mecanismo interviene una deficiencia del agente vasodila-
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tador 6xido nitrico® producida en parte por el efecto oxida-
tivo que tienen las lipoproteinas aterogénicas®. En los pa-
cientes del estudio, los niveles medios de colesterol-LDL
eran superiores a 110 mg/dl (tabla 1), una cifra superior a la
recomendada por las guias vigentes de tratamiento de la dis-
lipemia en pacientes con DM2' y que coincide con la halla-
da por otros autores en un andlisis reciente de cumplimien-
to global de guias de tratamiento de la DM2%, en el que s6lo
en un 39% de los pacientes se cumplia con el objetivo de
colesterol-LDL (<100 mg/dl).

Una limitacién del estudio es que, al tratarse de un corte
transversal Unico, no se pudo evaluar la actitud del médico
ante una falta de control de PA. Otra limitacién inherente a
este tipo de estudios es el hecho de trabajar con muestras
de conveniencia, aunque la similitud entre los resultados
obtenidos y los de estudios andlogos sugiere que este he-
cho no ha tenido una gran relevancia en nuestro estudio.

En resumen, el control estricto de 1a HTA en pacientes afec-
tos de DM2 y atendidos en unidades de nefrologia es bajo,
mientras que el control menos estricto es similar al de la po-
blacién hipertensa en general. Entre los factores analizados,
el colesterol-LDL y la tasa de FG influyen en el grado de
control tensional. Asimismo, a pesar del amplio arsenal te-
rapéutico disponible actualmente, los datos sugieren una
cierta infrautilizacion de éste en estos pacientes, ya que el
porcentaje de pacientes tratados con tres o mas farmacos era
relativamente bajo a pesar del mal control de la PA. Esta
constatacion permite alertar sobre la necesidad de hacer hin-
capié en utilizar el nimero de firmacos necesarios para me-
jorar el control de la PA en los pacientes diabéticos. De for-
ma paralela, el porcentaje de pacientes tratados con
estatinas puede parecer inapropiado, lo que indicaria poca
agresividad por parte de los médicos en el control de los li-
pidos, al igual que la PA. Asi, creemos que conocer los fac-
tores que influyen en el control de la PA puede ayudar a la
implementacién de estrategias dirigidas a alcanzar los obje-
tivos terapéuticos estrictos en esta poblacion de riesgo.
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