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La hipertensión arterial (HTA) representa una de 
las principales causas de morbilidad y mortalidad 
a nivel mundial, con una prevalencia creciente en 
países como Argentina, donde el 48% de los adul-
tos entre 30 y 79 años presentan esta condición.1 
La HTA constituye un factor de riesgo clave para 
el desarrollo de enfermedades cardiometabólicas, 
como la enfermedad cardiovascular y la diabetes, 
así como de enfermedad renal crónica, lo que subra-
ya la importancia de abordar este problema de salud 
pública de manera integral y efectiva.1

Se postula que la etiología de la HTA depende de 
una interacción compleja entre factores genéticos y 
ambientales.1 En los últimos años, se ha explorado 
con mayor interés el papel de la microbiota intesti-
nal en el desarrollo y la progresión de esta condi-
ción. La disbiosis, definida como un desequilibrio 
en la composición de la microbiota intestinal, se 
ha asociado con diversas enfermedades, incluida la 
HTA.2 Este hallazgo ha abierto nuevas perspectivas 
en la comprensión de los mecanismos subyacentes 
a la HTA y en la búsqueda de estrategias terapéuti-
cas innovadoras.

La microbiota intestinal está compuesta por una 
comunidad diversa de billones de microorganis-
mos, que incluyen bacterias, virus, fagos, arqueas, 
eucariotas inferiores y superiores y hongos; esta al-
canza su mayor densidad en el tracto intestinal.3 Es-
tos microorganismos desempeñan un papel crucial 
en la homeostasis del huésped, participando en pro-
cesos como la digestión, la síntesis de vitaminas y 
la modulación del sistema inmunitario. Además, la 
microbiota produce metabolitos como ácidos gra-
sos de cadena corta (AGCC), que tienen efectos an-
tiinflamatorios y reguladores de la presión arterial.4

La composición de la microbiota intestinal puede 
variar significativamente entre individuos, influen-
ciada por factores como la dieta, el estilo de vida, 

el uso de antibióticos y la genética. Aunque la mi-
crobiota intestinal puede estar compuesta por cien-
tos o incluso miles de especies bacterianas, con una 
variación considerable en los niveles taxonómicos 
superiores, se identifica un subconjunto conservado 
de especies microbianas que está presente en una 
gran parte de la población.5 Esto sugiere la exis-
tencia de funciones microbianas esenciales para la 
salud humana. En líneas generales, una microbiota 
saludable se caracteriza por una alta diversidad y un 
equilibrio entre las diferentes especies bacterianas. 
Por el contrario, la disbiosis o el desequilibrio mi-
crobiano se asocia con una reducción en la diversi-
dad microbiana y un aumento en la proporción de 
bacterias patógenas, lo que puede tener implican-
cias negativas para la salud.6

Asociación entre microbiota intestinal 
e HTA

La disbiosis se ha relacionado con la HTA a tra-
vés de varios mecanismos, incluyendo la activación 
del sistema nervioso central (eje intestino-cerebro), 
la disfunción del sistema inmunitario, la permeabi-
lidad intestinal y la alteración de la función renal 
(eje intestino-riñón).7 Estudios en modelos anima-
les han demostrado que el trasplante de microbiota 
fecal (TMF) de individuos hipertensos a ratones li-
bres de gérmenes induce un fenotipo hipertensivo, 
lo que sugiere un papel causal de la microbiota en 
la HTA.8

Eje intestino-cerebro
El eje intestino-cerebro es una red de comunica-

ción bidireccional entre el sistema nervioso central 
y el sistema gastrointestinal. La microbiota intesti-
nal puede influir en la función del sistema nervioso 
central a través de la producción de neurotransmiso-
res y metabolitos que afectan la actividad neuronal. 
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en el manejo cardiovascular?
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Por ejemplo, se ha observado que los AGCC produ-
cidos por la microbiota pueden modular la actividad 
del sistema nervioso simpático, que desempeña un 
papel clave en la regulación de la presión arterial.9

Sistema inmunitario
La disbiosis puede provocar una activación cró-

nica del sistema inmunitario, lo que conduce a un 
estado de inflamación sistémica. Esta inflamación 
puede contribuir al desarrollo de la HTA, al aumen-
tar la resistencia vascular periférica y promover la 
disfunción endotelial. Además, la microbiota intes-
tinal puede influir en la producción de citoquinas 
proinflamatorias, que están implicadas en la pato-
génesis de la HTA.10

Permeabilidad intestinal
La disbiosis puede aumentar la permeabilidad in-

testinal, permitiendo que las toxinas bacterianas y 
los productos metabólicos entren en la circulación 
sistémica. Este fenómeno, conocido como “síndro-
me del intestino permeable”, puede desencadenar 
una respuesta inflamatoria y contribuir al desarrollo 
de la HTA. Algunos estudios demostraron que los 
pacientes hipertensos tienen una mayor permeabili-
dad intestinal en comparación con individuos nor-
motensos.11

Eje intestino-riñón
La microbiota intestinal también puede influir en 

la función renal a través del eje intestino-riñón. Los 
metabolitos producidos por la microbiota, como los 
AGCC, pueden modular la función renal y la regu-
lación del equilibrio de líquidos y electrolitos. Ade-
más, la disbiosis se ha asociado con una mayor pro-
ducción de toxinas urémicas, que pueden contribuir 
a la disfunción renal y al desarrollo de la HTA.12

Estrategias para modular  
la microbiota intestinal

Dada la relación entre disbiosis e HTA, se han 
propuesto diversas estrategias para modular la mi-
crobiota intestinal con el fin de prevenir o tratar la 
HTA. Estas intervenciones se dividen en enfoques 
no dirigidos, como la dieta y el ejercicio, y enfo-
ques dirigidos, como el uso de probióticos, prebió-
ticos, simbióticos y posbióticos o el trasplante de 
microbiota fecal (TMF). 

Dieta y ejercicio
La dieta y el ejercicio son dos de los factores más 

influyentes en la composición y función de la mi-
crobiota intestinal. Una dieta rica en fibra, como 
la que se encuentra en frutas, verduras y granos 
integrales, promueve el crecimiento de bacterias 

beneficiosas que producen AGCC, como butirato, 
propionato y acetato. Estos metabolitos tienen efec-
tos antiinflamatorios y pueden modular la presión 
arterial al mejorar la función endotelial y reducir 
la resistencia vascular periférica.13 Por el contrario, 
una dieta rica en grasas y azúcares refinados puede 
fomentar la disbiosis, aumentando la proporción de 
bacterias patógenas y contribuyendo a la inflama-
ción sistémica.14

El ejercicio regular también ha demostrado tener 
un impacto positivo en la microbiota intestinal. En 
ciertos estudios se ha observado que la actividad 
física aumenta la diversidad microbiana, lo que se 
asocia con una mejor salud metabólica y cardio-
vascular. Además, el ejercicio puede reducir la in-
flamación sistémica y mejorar la sensibilidad a la 
insulina, factores que están directamente relacio-
nados con la regulación de la presión arterial.15 La 
combinación de una dieta saludable y ejercicio re-
gular no solo beneficia la microbiota intestinal, sino 
que también contribuye a un enfoque integral para 
el manejo de la HTA.

Probióticos y prebióticos
Los probióticos son microorganismos vivos que, 

cuando se administran en cantidades adecuadas, 
confieren beneficios para la salud del huésped. En-
tre las cepas más estudiadas se encuentran Lacto-
bacillus y Bifidobacterium, que han demostrado 
reducir la presión arterial en algunos estudios clí-
nicos. Los mecanismos propuestos incluyen la pro-
ducción de AGCC, la reducción de la inflamación y 
la mejora de la función endotelial.16 Sin embargo, 
la evidencia aún es insuficiente y se necesitan más 
estudios para determinar las cepas más efectivas y 
las dosis óptimas.

Los prebióticos, por su parte, son sustancias no 
digeribles que estimulan el crecimiento de bacterias 
beneficiosas en el intestino. Ejemplos comunes de 
prebióticos son la inulina y los fructooligosacári-
dos (FOS). Estos compuestos no solo mejoran la 
composición de la microbiota, sino que también au-
mentan la producción de AGCC, lo que puede tener 
efectos beneficiosos sobre la presión arterial.17 Un 
estudio clínico en fase II demostró que la suplemen-
tación con prebióticos redujo significativamente la 
presión arterial en pacientes hipertensos, lo que su-
giere un potencial terapéutico.18

Simbióticos y posbióticos
Los simbióticos son combinaciones de probióti-

cos y prebióticos que actúan de manera sinérgica 
para mejorar la salud de la microbiota intestinal. 
Estos productos no solo introducen bacterias bene-
ficiosas, sino que también proporcionan el sustrato 
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necesario para su crecimiento y actividad. Estudios 
preliminares han sugerido que los simbióticos pue-
den ser más efectivos que los probióticos o prebióti-
cos por separado en la modulación de la microbiota 
y la reducción de la presión arterial.19

Se conocen como posbióticos aquellos metaboli-
tos producidos por los microorganismos probióticos 
que tienen efectos beneficiosos para la salud. Entre 
estos se incluyen los AGCC, los péptidos bioactivos 
y las enzimas. Los posbióticos han mostrado poten-
cial en la reducción de la inflamación y la mejora 
de la función vascular, lo que podría contribuir a la 
regulación de la presión arterial.20 Aunque esta área 
de investigación es relativamente incipiente, los 
posbióticos representan una prometedora estrategia 
para el manejo de la HTA.

Trasplante de microbiota fecal
El TMF es una intervención más invasiva que 

implica la transferencia de microbiota fecal de un 
donante sano a un receptor con disbiosis. Esta téc-
nica ha mostrado resultados prometedores en el 
tratamiento de diversas condiciones, como la infec-
ción por Clostridioides difficile, y recientemente se 
ha explorado su potencial en el manejo de la HTA. 
Estudios en modelos con animales han demostrado 
que el TMF de individuos hipertensos a ratones li-
bres de gérmenes induce un fenotipo hipertensivo, 
lo que sugiere un papel causal de la microbiota en 
la HTA.21 Además, un estudio clínico retrospectivo 
en humanos observó una reducción significativa de 
la presión arterial en pacientes hipertensos después 
del TMF.22 Sin embargo, se necesitan más investi-
gaciones para establecer la eficacia y la seguridad a 
largo plazo de esta intervención.

Desafíos y consideraciones futuras
A pesar de los avances en este campo, existen va-

rios desafíos que deben abordarse. La variabilidad 

individual en la respuesta a las intervenciones diri-
gidas a la microbiota es un factor importante. Por 
lo tanto, es probable que se necesiten enfoques per-
sonalizados para maximizar los beneficios de estas 
intervenciones.23 

La identificación de biomarcadores que predigan 
la respuesta a las intervenciones podría ser una es-
trategia útil para optimizar el tratamiento.24 Aunque 
las intervenciones dirigidas a la microbiota han 
mostrado resultados prometedores en estudios a 
corto plazo, se necesitan más investigaciones para 
evaluar sus efectos a largo plazo y su seguridad. En 
particular, se debe prestar atención a los posibles 
riesgos asociados con el uso de probióticos y TMF 
en poblaciones vulnerables, como los pacientes in-
munocomprometidos.25

La modulación de la microbiota no debe verse 
como un enfoque aislado, sino como parte de un 
tratamiento multimodal de la HTA. La combina-
ción de intervenciones dirigidas a la microbiota 
con cambios en el estilo de vida, como una dieta 
saludable y el ejercicio regular, así como con me-
dicamentos antihipertensivos, podría ofrecer un 
enfoque más completo y efectivo para el manejo 
de la HTA.26

Conclusiones
La microbiota intestinal desempeña un papel im-

portante en la regulación de la presión arterial y la 
disbiosis se ha asociado con el desarrollo de HTA. 
Las estrategias para modular la microbiota, como 
el uso de prebióticos, probióticos y TMF, muestran 
potencial como abordajes terapéuticos comple-
mentarios. Sin embargo, se necesitan más estudios 
para establecer su eficacia, seguridad y aplicabili-
dad en la práctica clínica. 

La integración de estas intervenciones con las 
terapias convencionales podría ofrecer un enfoque 
más completo para el manejo de la HTA.
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La definición de paciente con hipertensión  
enmascarada (HE) incluye a aquellos individuos 
con valores de presión arterial de consultorio 
(PAC) inferiores a los que definen la hipertensión  
(<140/90 mmHg para nosotros) que se encuentran 
sin tratamiento, pero que en sus mediciones domici-
liarias (MDPA) o ambulatorias de 24 horas (MAPA) 
tienen valores elevados.1,2

Si bien la definición estrictamente hablando ex-
cluye a aquellos pacientes bajo tratamiento farma-
cológico, cuando dicho fenómeno ocurre en perso-
nas que sí están recibiendo tratamiento, se habla de 
pacientes con hipertensión no controlada enmas-
carada (HNCE).2 Al parecer, no solo se trataría de 
una diferencia semántica, sino que también estos 
dos grupos podrían tener diferencias pronósticas y 
terapéuticas. Sin embargo, muchos de los estudios 
en los que se evalúa el pronóstico de estos pacien-
tes consideran a ambas poblaciones dentro de un 
mismo grupo y demuestran que tanto la HE como 
la HNCE son fenómenos que aumentan el riesgo 
cardiovascular por eventos cardiovasculares (ECV), 
como mortalidad cardiovascular (MCV).3

Es por esto que las guías recomiendan realizar 
siempre alguna medición de PA fuera del consul-
torio, incluso en los pacientes con valores < 140/90 

si las cifras de presión arterial son consideradas 
normales-altas (≥130/85).2

Además de estas recomendaciones, las guías ad-
vierten sobre grupos de riesgo y factores de riesgo 
para tener HE, como lo pueden ser el sexo masculi-
no, el índice de masa corporal aumentado, una ma-
yor edad, el tabaquismo, el consumo de alcohol ex-
cesivo, la presencia de daño a órgano blanco (DOB) 
por HTA, ECV previo y alto riesgo cardiovascular 
por puntajes, entre otros.4

Dado que muchos pacientes con HE no tienen 
cifras de presión normal alta (> 130/80), que hay 
muchos factores de riesgo potenciales y que los 
modelos previamente empleados no son aplicables 
a nuestro medio por diferencias étnicas, sumado a 
que no fueron desarrollados con la MAPA o no usa-
ron una definición acorde con la actual, nos plan-
teamos como objetivo de esta investigación desa-
rrollar un modelo de predicción clínico para la HE 
y la HNCE.

Se evaluaron pacientes que se atendieron en la 
Unidad de Enfermedades Cardiometabólicas de 
nuestro hospital (HIGA General San Martín, La 
Plata) y se incluyeron aquellos con promedios de 
PA menores de 140/90 mmHg en el consultorio 
después de tomas con equipos validados efectuadas 

Modelo clínico de predicción para hipertensión 
enmascarada

Autor: Julián Minetto. Médico, especialista en Clínica Médica. 
Especialista en Hipertensión Arterial (SAHA). Especialista en 
Docencia Universitaria (UNLP). Docente de la Facultad de Ciencias 
Médicas, cátedras Farmacología Aplicada, Medicina Interna C y D
Institución: Unidad de Enfermedades Cardiometabólicas, Hospital 
Interzonal General de Agudos (HIGA) General San Martín,  
La Plata, Argentina 

Minetto describe para SIIC su artículo Clinical prediction model for masked 
hypertension diagnosed by 24-h ambulatory blood pressure measurements 
in a sample from specialized hospital, de Minetto J, Espeche W, Leiva 
Sisnieguez C y col., editado en Journal of Human Hypertension 82(2):282-
292, 2025. La colección en papel de Journal of Human Hypertension ingresó 
en la Biblioteca Biomédica SIIC en 2009. Indizada por SCOPUS, SCISEARCH, 
MEDLINE y SIIC Data Bases.
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por enfermeras entrenadas. Fueron 506 los pacien-
tes finalmente incluidos, 155 tenían HE/HNCE. El 
34% de ellos se encontraban en tratamiento antihi-
pertensivo y tenían características similares a las de 
la población general en función de otros factores de 
riesgo cardiovascular. El mismo día se les colocó a 
todos un equipo de MAPA Spacelabs 90227-90207 
y, en función de los resultados obtenidos, se dividió 
a la población evaluada en dos grupos: 1) normo-
tensos, aquellos con todos los períodos del MAPA 
por debajo del punto de corte (24 horas: <130/80, 
día: <135/85, noche <120/70, valores sistólicos y 
diastólicos, respectivamente); 2) con hipertensión 
enmascarada, aquellos que mostraron algún perío-
do con valor elevado.

Luego se realizó un análisis bivariado y, por úl-
timo, en función de las variables asociadas tanto 
teóricamente como con significancia estadística en 
este análisis, se procedió a un análisis multivaria-
do, con el cual se generó un modelo. Se realizó la 
calibración del modelo y se evaluaron parámetros 
de estabilidad y optimismo del modelo a través de 
técnicas de bootstrapping y excluyendo outliers e 
influyentes.

Con los coeficientes del modelo se armó el pun-
taje clínico predictor final (Tabla 1), que incluye 
como variables el sexo, la presión arterial diastóli-
ca, la presión de pulso y los centímetros de cintura.

Para la discriminación final, se pueden tomar 
dos puntos de corte para dos escenarios distintos: 
uno en el que hay escasez para solicitar la MAPA; 
en ese caso, el puntaje clínico con un valor de 10 
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Hypertension (ISH) and the European Renal Association (ERA). J Hypertens 41(12):1874-2071, Dec 2023.

3. Pierdomenico SD, Pierdomenico AM, Coccina F, et al. Prognostic value of masked uncontrolled hypertension. Hypertension 
72:862-869, 4 Sep 2018.

4. Anstey DE, Moise N, Kronish I, Abdalla M. Masked hypertension: Whom and how to screen? Curr Hypertens Rep 21(4):26, 4 
Apr 2019.

Variable Puntaje

Sexo (masculino) 3.5

PAD (mmHg)
> 72 
> 78 
> 83

2.5
4.5
6

Cintura (cm)
> 77
> 90
> 100

0.5
2
3

Presión de pulso (mmHg)
> 40
> 50

0.5
1.5

Puntaje total 14

Tabla 1. Puntaje de predicción clínico.

PAD, presión arterial diastólica

puntos tiene mayor especificidad que tomar como 
referencia solo los valores de consultorio (90% vs. 
56%, respectivamente); otro en el que hay disponi-
bilidad y no se quiere subestimar el diagnóstico; en 
ese caso, el corte es con un valor de 6 puntos, donde 
se logra mayor sensibilidad que si se guiara solo por 
las cifras de consultorio (78% vs. 67%).

Como conclusión, este puntaje clínico puede ser 
una herramienta útil para detectar mayor cantidad 
de pacientes que presenten HE/HNCE, o hacerlo 
más eficientemente, considerando que estos son 
fenotipos de hipertensión arterial adversos. Como 
limitación, hay que destacar que, a la fecha, este 
puntaje requiere una validación externa para una 
mejor extrapolación.
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Descifrando el ambiguo caso de la renina

Autor: Pablo Nakagawa. Profesor, departamento de Fisiología
Institución: Medical College of Wisconsin. Milwaukee, EE. UU.

Nakagawa describe para SIIC su artículo Definitive evidence for the 
identification and function of renin-expressing cholinergic neurons in the 
nucleus ambiguus, de Fekete EM, Gómez J, Nakagawa P y col., editado en 
Hypertension 82(2):282-292, Feb 2025. La colección en papel de Hypertension 
ingresó en la Biblioteca Biomédica SIIC en 2003. Indizada por PUBMED, Index 
Medicus, MEDLINE y SIIC Data Bases.

La importancia del sistema renina angiotensina 
(SRA) en el control de la presión arterial es indiscu-
tible. En la visión tradicional, el SRA actúa en for-
ma endocrina, es decir, la angiotensina II (Ang-II)  
se genera en el torrente sanguíneo para actuar en 
distintos órganos periféricos. Sin embargo, durante 
las últimas décadas, se han identificado diferen-
tes órganos con la capacidad de generar Ang-II y 
responder a la Ang-II en forma local. Conceptual-
mente, esto implica que, además del SRA endo-
crino (donde la Ang-II actúa como una hormona), 
existen sistemas angiotensinérgicos locales que 
actúan de manera paracrina, autocrina, intracrina e 
independiente del SRA circulante. Si bien la exis-
tencia de un SRA capaz de operar localmente en 
el sistema nervioso central se estableció hace alre-
dedor de 50 años,1,2 los mecanismos enzimáticos 
que generan la Ang-II en el cerebro no han sido 
completamente esclarecidos. Más aun, la capaci-
dad del cerebro para expresar la enzima limitante 
del SRA, esto es, la renina, ha sido un tema ex-
tremadamente controversial debido a limitaciones 
técnicas que no han permitido detectar renina con 
alta sensibilidad, especificidad y precisión neuroa-
natómica en el cerebro.3,4 

En nuestro trabajo recientemente publicado en 
la revista Hypertension, hemos utilizado métodos 
avanzados para demostrar la presencia y funciona-
lidad biológica de renina en el tallo encefálico.5 Por 
empezar con un hallazgo sorprendente, la renina no 
fue detectada en las regiones comúnmente estudia-
das en el campo de la hipertensión, sino en una re-
gión involucrada en la cardioinhibición vagal. Este 

núcleo, denominado núcleo ambiguo, origina las 
proyecciones vagales hacia los ganglios cardíacos 
y está involucrado en la regulación parasimpática 
del miocardio. En términos neuroanatómicos, el 
núcleo ambiguo está estratégicamente ubicado en 
posición dorsal del núcleo rostroventrolateral del 
bulbo raquídeo, y se cree que la comunicación en-
tre estos dos núcleos contribuye al balance autonó-
mico y la función cardiovascular.6 

Para elucidar la función fisiológica de la renina 
en el núcleo ambiguo, hemos desarrollado un ratón 
genéticamente modificado en donde el gen de la 
renina fue flanqueado y removido exclusivamente 
de las neuronas vagales, no de otros órganos. Como 
cabía esperar, estos ratones no expresaron renina 
en el núcleo ambiguo; no obstante, los niveles de 
renina circulante o renales permanecieron intactos. 
Una observación interesante es que la remoción se-
lectiva de la renina en el núcleo ambiguo derivó en 
un fenotipo con dimorfismo sexual. Mientras que 
los machos demostraron una supresión del tono 
vagal cardíaco y reflejo barorreceptor disminuido, 
las hembras demostraron un mayor tono parasim-
pático y respuesta refleja exacerbada. Por último, 
hemos utilizado secuenciación de nueva genera-
ción para identificar mecanismos moleculares que 
puedan explicar la divergencia entre los sexos. Los 
resultados de este análisis sugieren la importancia 
del gen APJ, que codifica el receptor de la apelina 
y es reconocido por su relevancia en la regulación 
del SRA y la presión arterial.7,8 

La identificación de neuronas colinérgicas 
con capacidad de generar Ang-II abre nuevos 
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interrogantes. ¿Podremos considerar a la Ang-II 
como un neurotransmisor o cotransmisor? ¿Puede 
la Ang-II modular la neurotransmisión colinérgica? 
Como perspectiva, creemos que el desbalance en-
tre el sistema simpático y el parasimpático es un 
sello distintivo en diversas condiciones cardiovas-
culares, incluidas la hipertensión arterial, la hipo-
tensión ortostática, la insuficiencia cardíaca y las 
arritmias, entre otras. Dado que la gran mayoría de 
los estudios enfocados en el SRA central se han 

Bibliografía
1. Fischer-Ferraro C, Nahmod VE, Goldstein DJ, Finkielman S. Angiotensin and renin in rat and dog brain. J Exp Med 133:353-361, 

1971. 

2. Ganten D, Minnich JL, Granger P, et al. Angiotensin-forming enzyme in brain tissue. Science 173:64-65, 1971. 

3. van Thiel BS, Góes Martini A, et al. Brain renin-angiotensin system: Does it exist? Hypertension 69:1136-1144, 2017. 

4. Sigmund CD, Diz DI, Chappell MC. No brain renin-angiotensin system: Déjà vu all over again? Hypertension 69:1007-1010, 
2017.

5. Fekete EM, Gomez J, Ghobrial M, et al. Definitive evidence for the identification and function of renin-expressing cholinergic 
neurons in the nucleus ambiguus. Hypertension 82:282-292, 2025. 

6. Machado BH, Brody MJ. Role of the nucleus ambiguus in the regulation of heart rate and arterial pressure. Hypertension 11:602-
607, 1988. 

7. Siddiquee K, Hampton J, McAnally D, May L, Smith L. The apelin receptor inhibits the angiotensin II type 1 receptor via allosteric 
trans-inhibition. Br J Pharmacol 168:1104-1117, 2013. 

8. Chun HJ, Ali ZA, Kojima Y, et al. Apelin signaling antagonizes Ang II effects in mouse models of atherosclerosis. J Clin Invest 
118:3343-3354, 2008. 

centrado en entender su rol principalmente en el 
control de la presión arterial a través del sistema 
nervioso simpático, el sistema colinérgico ha que-
dado notablemente relegado a un segundo plano. 
La influencia de la renina en el sistema colinérgico 
podría suponer nuevas funciones del SRA y, por 
lo tanto, se podrían considerar nuevas formas de 
utilización de los bloqueantes del SRA para el tra-
tamiento de condiciones donde existen alteraciones 
del sistema nervioso parasimpático.
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Diferencias sexuales en la exactitud  
de la medición de la presión arterial

Autor: Julián Minetto. Médico. Especialista en Clínica Médica 
y especialista en Hipertensión Arterial (SAHA). Especialista en 
Docencia Universitaria (UNLP), docente de la Facultad Ciencias 
Médicas, cátedras Farmacología Aplicada, Medicina Interna C y D
Institución: Unidad de Enfermedades Cardiometabólicas, Hospital 
Interzonal General de Agudos (HIGA) General San Martín, La Plata; 
Universidad Nacional de La Plata, La Plata, Argentina

El estudio de Picone y col. explora las diferencias 
por sexo en la medición de presión arterial (PA) me-
diante dispositivos con brazalete automáticos frente 
a mediciones invasivas en una base de datos de pa-
cientes que realizaron una angiografía coronaria; asi-
mismo, evalúa cómo estas diferencias pueden influir 
en el manejo del riesgo cardiovascular individual.

Investigaciones previas han mostrado que las mu-
jeres experimentan una aceleración más pronun-
ciada en la PA sistólica (PAS) y la presión de pulso 
(PP) a lo largo de la vida en comparación con los 
hombres.1 Además, los mismos niveles de PA tienen 
mayor tasa de eventos cardiovasculares en mujeres,2 
por lo cual se proponen diferentes parámetros para 
ellas, así como, potencialmente, distintos objetivos. 
De todas maneras, aún no está claro cuáles son las 
diferencias fisiopatológicas entre sexos que explica-
rían estos hechos.

Se analizaron datos del Invasive Blood Pressure 
Consortium referidos a 1615 individuos (edad pro-
medio: 64 ± 11 años, 32% mujeres) en los que se 
realizaron las mediciones con manguito automá-
ticas y angiográficas. Los principales resultados 
fueron los siguientes:
•	 Las mujeres presentaron una PAS invasiva 

4.4 mmHg más alta que los hombres para 
un mismo valor de brazalete. Esta diferencia 
fue más pronunciada en edades avanzadas y 
más evidente en las mediciones invasivas.

•	 La PAD medida por brazalete sobreestimó 
la invasiva en ≈7 mmHg en los dos sexos, 
con valores más altos en hombres jóvenes y 
más bajos en hombres mayores, en compa-
ración con mujeres.

•	 El brazalete subestimó la PP invasiva en  
≈ 9 mmHg, esta subestimación fue mayor en 
edades avanzadas. Las mujeres presentaron 
valores concordantemente más altos que los 
hombres.

Este estudio evidencia que las mujeres pueden 
estar en mayor riesgo cardiovascular debido a que 
los dispositivos de brazalete subestiman la PAS y 
la PP, lo que podría llevar a un diagnóstico insu-
ficiente y, por ende, a oportunidades terapéuticas 
perdidas. Esto también puede hacer pensar en eva-
luar si es necesario alguna otra corrección en los 
clasificadores de riesgo o si los equipos de medi-
ción de la PA requieren otro tipo de calibración 
para ajustar los riesgos. También se observó una 
mayor probabilidad de sobretratamiento tanto en 
hombres como en mujeres debido a la sobreesti-
mación de la PAD.

En conclusión, este trabajo resalta cómo las dife-
rencias en mediciones de PA pueden tener amplias 
implicancias clínicas y epidemiológicas, subrayan-
do la necesidad de mejorar la precisión en mujeres 
y fomentar un manejo más individualizado del ries-
go cardiovascular.

Comentario realizado por el Dr. Julián Minetto sobre la base del artículo Sex differences in blood pressure 
and potential Implications for cardiovascular risk management, Picone DS, Stoneman E, Cremer A y cols. 
El artículo original fue publicado por Hypertension 80(2):316-324, Feb 2023.
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Un nuevo puntaje de estabilidad en el control 
de la presión arterial domiciliaria predice 
eventos cardiovasculares futuros

Autor: Julián Minetto. Médico. Especialista en Clínica Médica 
y especialista en Hipertensión Arterial (SAHA). Especialista en 
Docencia Universitaria (UNLP), docente de la Facultad Ciencias 
Médicas, cátedras Farmacología Aplicada, Medicina Interna C y D
Institución: Unidad de Enfermedades Cardiometabólicas, Hospital 
Interzonal General de Agudos (HIGA) General San Martín, La Plata; 
Universidad Nacional de La Plata, La Plata, Argentina

El uso de mediciones fuera del consultorio es una 
de las herramientas más importantes para el diag-
nóstico de la hipertensión arterial (HTA),1 así como 
también, en la actualidad, una herramienta pronós-
tica y una estrategia para un mejor control de la pre-
sión arterial (PA).2

Las mediciones ambulatorias, como las medi-
ciones domiciliarias de PA (MDPA), no solamente 
tienen valor pronóstico por sus promedios de PA 
en el período matutino y vespertino, sino que cada 
vez hay más evidencia de que su variabilidad a lar-
go plazo tiene significado pronóstico para predecir 
eventos cardiovasculares (ECV), como accidente 
cerebrovascular (ACV) o infarto,3 de forma aditiva 
a los factores de riesgo tradicionales.4

Se usaron datos del estudio J-HOP (2016),5 que 
incluyó 4070 pacientes adultos con al menos un 
factor de riesgo cardiovascular en una cohorte ja-
ponesa con un promedio de edad de 65 años. Estos 
pacientes midieron su PA en el hogar tres veces por 
la mañana y por la tarde durante 14 días al inicio del 
estudio. En el seguimiento promedio de 6.3 años, 
ocurrieron 260 eventos cardiovasculares (ACV, en-
fermedad coronaria, insuficiencia cardíaca conges-
tiva o disección aórtica).

Se creó un puntaje de estabilidad de la PA domici-
liaria, que se calculó considerando el promedio de la 

PA sistólica matutina y vespertina (promedios ME) 
y tres métricas de variabilidad de la PA: variabilidad 
real promedio (diferencia absoluta promedio entre 
mediciones sucesivas), pico promedio (promedio 
de las tres lecturas más altas de cada individuo) y 
tiempo en rango terapéutico (proporción de tiem-
po con promedios ME entre 100 y 135 mmHg). El 
puntaje generado total fue de 0 (muy alta variabili-
dad y baja estabilidad, con mal control) a 10 puntos 
(baja variabilidad y buen control).

Se encontró una relación curvilínea entre el pun-
taje de estabilidad de la PA y el riesgo de eventos 
cardiovasculares. Comparados con los participan-
tes que tuvieron estabilidad óptima (puntaje 9-10), 
aquellos que conformaron el grupo de muy alto 
riesgo (puntaje 0) presentaron un riesgo significa-
tivamente mayor de tener eventos cardiovasculares 
durante el seguimiento (hazard ratio ajustado: 3.97, 
IC 95%: 2.22-7.09, p < 0.001), independientemente 
de la edad, el sexo, la medicación, los factores de 
riesgo cardiovascular y la PA en el consultorio.

Estos hallazgos sugieren que un puntaje de estabi-
lidad que evalúa los promedios de PA, así como su 
variabilidad y el control en el tiempo, sobre la base 
de la PA domiciliaria, podría ser una herramienta 
útil para predecir el riesgo de eventos cardiovascu-
lares en pacientes con hipertensión arterial.

Comentario realizado por el Dr. Julián Minetto sobre la base del artículo Home blood pressure stability 
score is associated with better cardiovascular prognosis: data from the nationwide prospective J-HOP 
study, Kario K, Kanegae H y Hoshide S. El artículo original fue publicado por Hypertension Research 
48(2):604-612, 2025.
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Impacto de la fragilidad en el tratamiento 
antihipertensivo en adultos mayores

Autor: Gabriel Waisman. Médico. Profesor titular de la cátedra de 
Terapéutica, Maestría de Mecánica Vascular e Hipertensión Arterial, 
Universidad Austral. Director del Curso Virtual “Actualización en 
Hipertensión Arterial y Diabetes Mellitus tipo 2” (SAHA). Médico 
de planta y coordinador de la UCARHEM (Unidad Cardio-reno-
hepato-metabólica) del Instituto Cardiovascular Lezica. Ex jefe de 
Servicio de Clínica Médica y ex jefe de la Sección Hipertensión 
Arterial - Hospital Italiano de Buenos Aires. Ex presidente de la 
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Institución: Instituto Cardiovascular Lezica, San Isidro, Argentina

La asociación entre la presión arterial sistólica y 
la mortalidad por todas las causas difiere entre in-
dividuos frágiles y no frágiles, poniendo de relieve 
las incertidumbres sobre la efectividad de los trata-
mientos antihipertensivos en poblaciones frágiles. 
A partir de los datos del programa de hipertensión 
sistólica en el anciano (Systolic Hypertension in the 
Elderly Program, SHEP), se construyó un índice 
de fragilidad (IF) basal, con 55 variables. Se utili-
zaron modelos de regresión de riesgos proporcio-
nales de Cox para explorar la asociación entre el 
IF basal y los riesgos de accidente cerebrovascular 
(ACV), enfermedad cardiovascular (ECV) y muerte 
por todas las causas, así como para examinar si el 
impacto del tratamiento antihipertensivo en estos 
resultados se modifica con el IF basal. Se incluye-
ron 4692 participantes (edad promedio: 72.1 años; 
56.7% mujeres), con un IF medio de 0.134 (desvío 
estándar, DE: 0.061). Durante una mediana de se-
guimiento de 4.4 años, el IF se asoció con un mayor 

riesgo de ACV, ECV y muerte por todas las causas. 
En individuos con hipertensión sistólica aislada, el 
tratamiento antihipertensivo mejoró los resultados 
asociados incluso en aquellos con mayor grado de 
fragilidad. En los pacientes mayores con hiperten-
sión, la eficacia del tratamiento antihipertensivo 
se mantiene constante en los diferentes niveles de 
fragilidad. Los pacientes ancianos con hipertensión 
requieren planes de atención personalizados en fun-
ción de su estado de fragilidad, ya que las personas 
frágiles se enfrentan a un mayor riesgo de resulta-
dos adversos. Además, en este estudio se evaluó si 
el estado de fragilidad modificaba la efectividad del 
tratamiento antihipertensivo utilizando datos del 
estudio SHEP, que incluyó participantes mayores 
de 60 años, lo que nos permite explorar los efectos 
de la fragilidad en un espectro de individuos desde 
la vejez temprana hasta la tardía y ampliar nuestra 
comprensión a niveles de PA promedio más altos 
que los de los estudios HYVET y SPRINT.

Comentario realizado por el Dr. Gabriel Waisman sobre la base del artículo Impact of frailty on antihy-
pertensive treatment in older adults, Chen L, You S, Ee N y cols. El artículo original fue publicado por 
Hypertension 82(3):509-519, Mar 2025.
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