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La obesidad es una enfermedad con caracteristicas
epidémicas y estrecha relacion con la hipertensién
arterial (HTA). El tratamiento de la HTA en pacientes
con diagnodstico de obesidad es una tarea compleja. El
primer concepto relevante para considerar es que la
eleccidn terapéutica estara condicionada segun tipo y
estadio de la obesidad. De esta manera, no es lo
mismo el abordaje terapéutico de la obesidad con
insulinorresistencia que la obesidad sin
insulinorresistencia, con dafio renal o sin él, con dafio
cardioldgico o sin él. La dualidad en si o no en cuanto
al tratamiento con diuréticos en el paciente con
obesidad es una controversia que es interesante
analizarla. Se exponen a continuacion elementos que
apoyan el si o el no en el tratamiento de la HTA y
obesidad.

A favor del tratamiento con diuréticos: Dra. Ana

Constanza Lagos

Sabemos que en el paciente obeso hay un aumento

del sodio corporal, debido a una mayor reabsorcién

tubular de sodio, causado por mecanismos neuronales,
hormonales y renovasculares:

- Aumento de la actividad del Sistema Nervioso
Simpatico (SNS), el cual también se encuentra
favorecido por la hiperinsulinemia y la
hiperleptinemia

- Estimulacidn del Sistema Renina Angiotensina
Aldosterona (SRAA), tanto por estimulacion del
SNS, como por el angiotensindgeno producido
en el tejido adiposo

- Compresion renal, con consecuentes
alteraciones en la medula renal

- También se ha sugerido una deficiencia relativa
de péptido natriurético.

Esto genera un aumento del volumen extracelular e

intravascular, provocando un desplazamiento de la

curva presién-natriuresis hacia la derecha y elevacién
de las cifras tensionales.

Analizando la fisiopatogenia de la HTA en la obesidad,

resulta comprensible la necesidad del uso de

diuréticos tiazidicos (TZD) y simil-TZD en el tratamiento
de esta. Estos actuan en la porcidn inicial del tubulo
contorneado distal, inhibiendo el cotransportador

sodio-cloro (SLC12A3), generando hipovolemia v,
aunque con el uso crénico el volumen se recupera,
persiste la accién vasodilatadora sobre el musculo liso
arteriolar.

Otras acciones relevantes de la clortalidona son la
disminucidn de la agregacion plaquetaria, estimulacion
de la angiogénesis e incremento la produccién de
6xido nitrico. Indapamida por su lado, reduce el stress
oxidativo y preserva la funcién vascular, mejorando la
funcién endotelial y disminuyendo la rigidez vascular.
A pesar de esto, el dilema se ocasiona al tener en
cuenta los efectos adversos metabdlicos de los
diuréticos TZD y simil-TZD. Los mismos son dosis
dependientes y se minimizan con el uso de dosis bajas.
Ademas, no son iguales para todas las drogas del
grupo: clortalidona demostré menor incidencia de
cambios metabdlicos al compararse con
hidroclorotiazida (HCTZ) y mayor reduccién de riesgo
de eventos cardiovasculares (ECV). Indapamida a bajas
dosis no causa trastornos metabdlicos significativos.

Es importante recalcar a favor de los diuréticos simil-
TZD que, en un metaanalisis de 21 estudios, éstos
demostraron una reduccién del 12% adicional del
riesgo de ECV y del 21% del riesgo de insuficiencia
cardiaca (IC), al compararse con TZD.

Al compararlos con otros grupos de drogas
antihipertensivas, es importante mencionar un
metaanalisis del afio 2020 que incluyd 16 estudios
aleatorizados (incluyendo ALLHAT, INSIGHT, MIDAS,
ACCOMPLISH, ANBP-2, SHEP, ATTMH, HAPPY),
demostré6 una menor incidencia de IC en el
tratamiento con diuréticos TZD vy simil-TZD vs
blogueantes de canales de calcio, y menor incidencia
de ECV vs inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina (ALLHAT también observd menor
incidencia de IC).

Habiendo analizado los mecanismos que generan la
HTA en la obesidad, que la desventaja que podrian
presentar el uso de diuréticos podria ser aminorada
con el uso de bajas dosis, y que presenta ventajas por
sobre otros antihipertensivos, concluyo que la
utilizacion de diuréticos TZD y simil-TZD es una buena
opcién para el tratamiento de pacientes con HTA 'y
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obesidad, teniendo en cuenta que debera seleccionarse
adecuadamente a los pacientes y con un buen control
metabdlico.

En contra del tratamiento con diuréticos: Dra.
Alejandra Gaydou

La postura de no utilizacion de diuréticos puede
sostenerse considerando que existe una relacion
directa entre el peso y la presion arterial y que el 40%
de la poblacién presenta sobrepeso, independiente de
si son 0 no hipertensos, y de estos el 16.5% serdn
diabéticos y el 70 % seran refractarios al tratamiento.

La HTA inducida por la obesidad presenta activacién del
SNS y del SRA plasmatico, con aumento en la resistencia
vascular periférica y sobrecarga de volumen. La
hiperinsulinemia es el factor clave en la HTA inducida
por la obesidad y para la alteracién del metabolismo de
los acidos grasos. El flujo de sangre tisular cae por
debajo de lo normal, los rifiones retienen agua y sal, y
esta retencidn se produce hasta que el flujo y la presién
arterial vuelven a la normalidad. La resistencia vascular
periférica afecta el flujo sanguineo de los 6rganos como
expresion del efecto de multiples mecanismos
fisiologicos, incluido el papel del SNS en los vasos
generado por el efecto de las hormonas vasoactivas
circulantes. Existen diferencias bioldgicas entre varones
y mujeres con sobrepeso que ameritan estudios mas
exhaustivos. El mayor gasto cardiaco en los hombres
estd asociado a un mayor volumen sistdlico, y en las
mujeres a una mayor frecuencia cardiaca en reposo. Los
valores de resistencia vascular periférica son mas altos
en hombres, que en las mujeres.

Los resultados del estudio ALLHAT han mostrado que
los diuréticos TZD son la mejor terapia inicial en
hipertensién no complicada, pero adolecen de
comparaciones hemodinamicas segun diferencias
bioldgicas y estudios acerca de la aterogenesis. Los
diuréticos tiazidicos solo tendrian espacio en una
diabetes insipida nefrogénica, pero no estarian
indicados como primera eleccién en la obesidad con
insulinoresistencia por su efecto diabetégeno e
hiperlipemiante.

En el estudio HOPE se evidenciaron los beneficios de la
utilizaciéon de un inhibidor de la enzima convertidora
(IECA) en pacientes de alto riesgo cardiovascular, de
edad promedio 66 afios, con un IMC inicial promedio de
28, de los cuales 47% eran hipertensos y 39%
diabéticos.

En el caso de utilizacion de diuréticos podrian ser
considerados los antialdosterdnicos, antes que los
diuréticos tiazidicos ya que tienen menor efecto sobre
el metabolismo lipidico y no agravan |la
insulinoresistencia beneficiando el hiperaldosteronismo
secundario de los pacientes con insulinoresistencia que
presentan esteatosis hepatica. En pacientes con
insuficiencia renal, de preferencia serian los diuréticos
de asa como furosemida.

No hay estudios que den una indicacién precisa del
beneficio de diuréticos como primera linea en
obesidad. El efecto preventivo sobre la hipertrofia
ventricular se puede lograr con un IECA sin estimulo de
la ateromatosis y aumento de eventos derivados de la
insulinoresistencia. La amplitud de variables influyentes
en un paciente con obesidad, diabetes e HTA favorece
las debilidades metodoldgicas de las investigaciones
farmaco-clinicas realizadas. La primera linea pareceria
corresponder a los IECA y antagonistas del receptor de
angiotensina 1l, combinados con bloqueantes de
canales de calcio, siendo los diuréticos una opcion en
casos especiales con IC o insuficiencia renal.
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